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Die Physiologen bezeichnen als koordinierte Reflexe solche Refler- 
bewegungen, bei denen auf einen sensiblen Reiz hin durch das Zu- 
sammenarbeiten einer ganzen Anzahl von Muskeln eine bestimmte 
zweckmäßige Bewegung erzielt wird. Der Wischreflex des Frosches, 
durch den ein Tropfen Säure mit der Hinterpfote von der Körper- 
oberfläche entfernt wird, der Kratzreflex des Hundes sind koordinierte 
Reflexe. Auch beim Menschen sind zahlreiche Reflexe dieser Gruppe 
allgemein bekannt, z. B. der Schluckreflex, der Würg- und Brechreflex. 
Die Entleerungsreflexe des Mastdarms und der Blase gehören dahin. 
Während die erstgenannten Reflexe ihre Zentra im verlängerten Mark 
haben, sind die letzteren reine Rückenmarksreflexe, die allerdings durch 
vom Gehirn kommende Bahnen stark beeinflußt werden können. 

Die physiologischen Forschungen von Goltz, Freusberg, Phi- 
lippson, Sherrington und anderen haben nun gezeigt, daß auch die 
zur Ortsbewegung führenden Bewegungen, das Gehen, Springen, ebenso 
das Stehen in die Reihe dieser koordinierten Rückenmarksreflaxe ge- 
hören. Ein Hund, dessen Rückenmark im Brustteil völlig durchtrennt 
ist, bei dem also die Hinterbeine nur noch mit dem Londenmark in 
Verbindung stehen, vermag nach Abklingen der Opsrationsschädigung 
die Hinterbeine wieder zu benutzen, zu stshen und zu gehen Ein 
enthirntes Tier, bei dem das Hirn vom verlängerten Mark völlig ge- 
trennt ist, vermag ebenfalls zu stshen und Gehbawegungen auszuführen; 
also auch die Vorderbeine können sich koordiniert bewegen, wenn sie 
dem Einfluß des Gehirns völlig entzogen sind. In eingehenden Unter- 
suchungen hat Sherrington nachgewiesen, daß die so verwickelten 
Bewegungen des Ganges sich aus einer Rsiha von kettenartig ineinander- 
greifenden Reflexen zusammensetzen. 

Danach sind also dem tierischen Rückenmark auch der höheren 
Tiere weitgehende koordinierende Fähigkeiten zuzusprechen. Die Ergeb- 
nisse der Tierversuche forderten dazu auf, zu prüfen, wie weit sie sich 
auf den Menschen übertragen ließen. Bis vor kurzem war auf diesem 
Gebiete wenig bekannt. Im Bereich der Gliederbswegungen des Menschen 
stellt der sogenannte Flucht- oder Verkürzungsreflex des Beines, der 
auf Reizung der Fußsohle auftritt, ein bekanntes Beispiel eines koordi- 
nierten Beinreflexes dar. Auch reflsktorische Streckbewegungen des 
Beines, ebenso reflektorische Beugungen oder Streckungen der Arme, 
sind vereinzelt beobachtet worden. !Eine eingehende. Forschung auf 
diesem Gebiete hat aber erst in den letzten Jahren eingesetzt (Pierre 
Marie und seine Schüler, Böhme). Eine Übersicht über die Ergebnisse 
dieser Untersuchungen soll hier gebracht werden. Vorangeschickt sei 
dieser eine kurze Zusammenfassung der Ergebnisse des Tierversuches. 

Die zweokmäßigen Bewegungen der Beine, besonders beim Gange, 
lassen sich im wesentlichen auf zwei Bewegungskomplexe, die Ver- 
kürzung (Beugung) und die Verlängerung (Streckung) des Beines 
zurückführen. Das Spielbein wird während des Vorwärtsschwingens 
in Hüfte und Knie gebsugt, im Fuß dorsalflektiert und auf diese Weise 
verkürzt, beim Standbein dagegen sind Hüfte und Knie gestreckt und 
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die Plantarflektoren des Fußes angespannt. Während das eine Bein 
sich beugt, streckt sich das andere, in der folgenden Phase wechseln 
die beiden Beine ihre Bewegungsart. Die physiologische Analyse der 
Gangreflexe hat also zunächst die Aufgabe, das Zustandekommen der 
reflektorischen Beuge- und Streckbewegungen, die Verknüpfung der Be- 
wegungen des einen Beins mit denen des anderen und die Bedingungen 
der Aufeinanderfolge der Bewegungen zu untersuchen. 

Verkürzungsreflexe — wir nennen sie mit den Physiologen kurz 
Beugereflexe — lassen sich leicht am Tiere mit durchschnittenem Brust- 
mark durch stärkere Reizungen der Haut des Beines, besonders der 
Sohle, erzielen.” Verlängerungs-{{Streck-)reflexe sind schwieriger zu er- 
halten und nur bei solchen Tieren, die die schädigenden Folgen der 
Operation längst überwunden haben und sich völlig wohl fühlen. 
Sherrington zeigte, daß Druck gegen die Fußsohle oder auch eine 
ganz leichte mechanische oder elektrische Reizung der Fußsohle ein 
hierfür geeigneter Reiz ist. 

Hier wie bei allen andern koordinierten Reflexen beobachtet man 
als allgemeines Gesetz gleichzeitig mit der Zusammenziehung der für 
die Reflexbewegung nötigen Muskeln die Erschlaffung, Hemmung, 
ihrer Antagonisten, falls diese vorher innerviert waren. Beim Beuge- 
reflex also erschlaffen die zur Streckung dienenden Muskeln, beim 
Streckreflex die der Beugung dienenden. 

Wenn an einem Hinterbein durch einen starken Reiz ein Beuge- 
reflex ausgelöst wird, so sieht man gleichzeitig am anderen Bein eine 
reflektorische Streckung eintreten, und umgekehrt bewirkt die Auslösung 
eines Streckreflexes an einem Bein gleichzeitig eine reflektorische Beugung 
des anderen. Durch diese beiden Reflexe — den gekreuzten Streck- 
und den gekreuzten Beugereflex — sind also in einem bestimmten 
Augenblick die Bewegungen des einen Beins mit denen des anderen 
verknüpft. | 

Eines anderen Mechanismus bedarf es, um die richtige zeitliche 
Aufeinanderfolge der Bewegungen an einem Bein zu gewährleisten. 
Sherrington beobachtete, daß nach Aufhören eines zu einer kräftigen 
reflektorischen Beugung führenden Reizes an die Beugung sich ein 
Streckreflex des gleichen Beines anschloß, ohne daß ein neuer Reiz 
angewandt wurde; das Bein kehrte in seine Anfangslage zurück. Unter 
Umständen konnte auch während eines länger dauernden elektrischen 
Reizes auf die Beugung eine Streckung folgen. In ähnlicher Weise 
kann sich an einen Streckreflex nach Aufhören des auslösenden Reizes 
oder auch nochwährend des Reizes eine reflektorische Beugezuckung an- 
schießen. Diese Erscheinung, die Ablösung eines Reflexes durch den 
entgegengesetzten Reflex, wird als Reflexrückschlag, Rückschlags- 
zuckung, bezeichnet. Sie ist ein Ausdruck der den Zentren inne- 
wohnenden Neigung zu abwechselnder Erregung und Hemmung. Während 
das Zentrum der Beuger sich im Erregungszustande befindet, ist das 
der Strecker gehemmt (Hemmung der Antagonisten. An diese Hem- 
mung schließt sich aber unmittelbar ein Erregungszustand an, der sich 

1* 


4 A. Böhme: 


im Auftreten des Streckreflexes äußert. Dieser geht wieder mit einer 
Hemmung des bis dahin tätigen Beugerzentrums einher. Dieser auto- 
matische Wechsel von Hemmung und Erregung ermöglicht damit eine 
rhythmische Tätigkeit, bei der abwechselnd Beuger und Strecker in 
Tätigkeit treten. | 
Begünstigt wird dieser Wechsel von Beugung und Streckung noch 

durch den Einfluß, den die jeweilige Lage des Gliedes auf den 
Ablauf des Reflexes hat. Magnus hat eingehend diese Einflüsse 
untersucht. Danach vermag ein Reiz, der im allgemeinen zur Beugung 
des Gliedes führt, umgekehrt die Streckung hervorzurufen, wenn das 
Glied bei Anwendung des Reizes sich bereits in gebeugter Stellung 
befand; und ebenso vermag ein im allgemeinen zur Streckung führender 
Reiz eine Beugung auszulösen, wenn das Glied bereits in Streckstellung 
war. So ruft — das haben besonders die Beobachtungen am Menschen 
ergeben — eine Reizung der Leistengegend im allgemeinen eine Streckung 
des Beines hervor, bei schon gestrecktem Bein dagegen nicht selten 
_ eine Beugung. So tritt also unter dem Einfluß der Lage eine „Um- 
kehr des Reflexes“ ein. Nach Magnus ist eine solche Reflexumkehr 
nur möglich bei Vorhandensein der Bahnen der Muskelsensibilität. Man 
muß sich also vorstellen, daß auf diesen Bahnen dauernd Reize zu den 
Zentra der Beuger und Strecker fließen, die je nach der Stellung des 
Gliedes, d. h. also der passiven Spannung der Muskulatur das Zustande- 
kommen einer reflektorischen Zuckung begünstigen. In der Streck- 
stellung wird durch diese auf den Bahnen der tiefen Sensibilität zu 
fließenden Reize die Entstehung einer Beugezuckung begünstigt, in der 
Beugestellung die einer Streckzuckung. 

` Durch das Zusammenwirken dieser Reflexe ist in der Tat das Zu- 
standekommen der Gangbewegung beim Tiere mit durchschnittenem 
Brustmark in seinen wesentlichsten Zügen geklärt. Die gleichen Be- 
ziehungen wie zwischen den Reflexen der Hinterbeine bestehen nun 
auch zwischen denen der Vorderbeine, wie die Unteruchungen am enthirnten 
Tiere erweisen. Und Vorder- und Hinterbein der gleichen Seite sind 
ihrerseits wieder in ähnlicher Weise in ihren Reflexbewegungen mit- 
einander verknüpft, wie die Hinter- bzw. Vorderbeine, d. h. die reflek- 
torische Beugung des linken Hinterbeins löst gleichzeitig eine Streckung 
des linken Vorderbeins aus und umgekehrt. Die wesentlichsten Gesetze 
für den Reflexgang des Vierfüßlers sind damit gegeben. Aber die 
Beine können noch in anderer koordinierter Weise gebraucht werden, 
z. B. zum Stehen und Springen. Zum Stehen ist eine dauernde gleich- 
mäßige Anspannung der Streckmuskeln aller Beine erforderlich. Eine 
solche tonische Streckung wird mit Regelmäßigkeit bei Tieren beobachtet, 
bei denen das Zentralnervensystem zwischen Mittelhirn und verlängertem 
Mark durchschnitten ist. Hier ist also am Zustandekommen des Re- 
flexes außer dem Rückenmark noch das verlängerte Mark beteiligt. 
Bei Menschen treten tonische Streckreflexe der Beine auch nach Quer- 
schnittsläsion des Brustmarks auf, lassen sich also als reine Rücken- 
marksreflexe nachweisen, 
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Beim Springen werden die Hinterbeine gleichzeitig gebeugt und 
unmittelbar danach kräftig gestreckt. Auch die hierzu erforderlichen 
Bewegungen, eine doppelseitige Beugung und eine doppelseitige 
Streckung sind als Reflexe vorgebildet. Stärkere Reizung einer Fuß- 
sohle bewirkt im allgemeinen, wie erwähnt, Beugung des gereizten, 
Streckung des anderen Beins (gekreuzter Streckreflex.. Wenn aber 
beide Beine sich anfangs in Streckstellung befinden, so beugen sie sich 
auf Reizung einer Sohle häufig gleichzeitig, Der von Magnus fest- 
gestellte Einfluß der Lage macht sich eben auch hierbei geltend: Das 
anfangs gebeugte Bein neigt zur reflektorischen Streckung, das anfangs 
gestreckte Bein dagegen zur Beugung. 

Ähnlich kann bei gebeugten Beinen durch leichten Druck gegen 
eine Fußsohle oft ein doppelseitiger Streckreflex hervorgerufen werden. 

Wir sehen also, daß die wichtigsten Leistungen der Glieder beim 
Tiere als Reflexe des Rückenmarks vorgebildet sind, daß dieses also 
nicht nur ein der Leitung und Ernährung der Neuronen dienendes 
Organ ist, 'sondern daß ihm eine hohe koordinatorische Bedeutung zu- 
kommt. 

Die Ergebnisse des Tierversuchs zeigen den Weg, wie auch das 
Rückenmark des Menschen einer Prüfung seiner koordinatorischen 
Leistungen zu unterziehen ist. Entsprechend der vorangehenden Dar- 
stellung der Tierversuche sind die gleichen Reflexe beim Menschen zu 
prüfen. 

Zur Untersuchung eignen sich Krankheitsfälle, bei denen das Rücken- 
mark von den höheren Abschnitten des Zentralnervensystems möglichst 
weitgehend abgetrennt ist. Es ist bereits vorher darauf hingewiesen 
worden, daß für die Reflexuntersuchungen im Tierversuch nur solche 
Tiere geeignet sind, die den schweren Eingriff der Rüokenmarksdurch- 
schneidung ganz überwunden haben, völlig munter und frei von Druck- 
geschwüren sind. Beim Menschen mit völliger Durchtrennung des 
Rückenmarks pflegen sich nun regelmäßig die schwersten Störungen 
des Allgemeinbefindens einzustellen. Es entwickeln sich Druckgeschwüre, 
Ödeme, eine Infektion der Harnwege. Wir dürfen uns daher nicht 
‘wundern, wenn diese Fälle sich im allgemeinen nicht für solche Reflex- 
untersuchungen eignen. Häufig fehlen die Reflexe völlig, in anderen 
Fällen sind der Verkürzungsreflex, mitunter auch die Sehnenreflexe 
vorhanden, weitere Reflexe aber kaum. Weit geeigneter für die Reflex- 
untersuchungen sind die Fälle, bei denen es allmählich, besonders 
durch Druck, zu einer völligen oder fast völligen Leitungsunterbrechung 
des Rückenmarks ohne anatomische Durchtrennung gekommen ist. Die 
Kompressionsmyelitis bei Caries, Tumoren, auch die Lues des Rücken- 
marks, die multiple Sklerose, die infektiöse Myelitis schaffen häufig das 
Bild einer völligen Leitungsunterbrechung des Rückenmarks ohne wesent- 
liche Störung des Allgemeinbefindens, ohne Druckgeschwüre, ohne 
` schwerere Infektionen der Harnwege. Wenigstens können diese Störungen, 
wenn sie zeitweise vorhanden gewesen sind, später wieder völlig zurück- 
gehen. Solche Fälle sind am geeignetsten für die Nachforschungen 
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nach koordinierten Gliederreflexen. Es muß aber betont werden, daß 
man nicht erwarten darf, die Gesamtheit der hier zu schildernden Re- 
flexe in jedem Falle nebeneinander zu finden, das ist nur ausnahmsweise 
der Fall. Meist muß man sich damit begnügen, hier diesen, dort jenen 
Reflex nachzuweisen, und auch dazu gehört oft große Geduld, da die 
Reflexe sehr leicht ermüden. 

Auch Fälle schwerer Hirnerkrankung mit Ausschaltung der vom 
Hirn zum Rückenmark führenden Bahnen erweisen sich häufig für 
solche Untersuchungen als geeignet, so z. B. Fälle mit doppelseitiger 


Kapselblutung oder mit Durchbruch einer Hirnblutung in die Ventrikel. 2 


Allerdings erlauben diese Erkrankungen nicht so leicht eine Lokalisation 
des Reflexes, da das Rückenmark dann noch mindestens mit dem ver- 
längerten Mark in Verbindung steht. Im folgenden sollen die einzelnen 
koordinierten Reflexe besprochen werden, wie sie sich besonders bei 
Kranken mit Querschnittsläsionen beobachten lassen. 


’ Verkürzungsreflex. 

Stärkere Reizung der Fußsohle ruft beim Menschen in Fällen von 
Querschnittsläsion des Brustmarks den bekannten Verkürzungsreflex 
hervor, der sich in Beugung der Hüfte und des Knies und Dorsal- 
flexion des Fußes und der Zehen, besonders der großen Zehe äußert. 
Bei schwächerer Reizung tritt oft nur die Dorsalflexion der großen 
Zehe als einziger Teil dieses Reflexes auf, der Babinskische Reflex. 
Die verschiedenartigsten Reize, Stechen, Streichen, Elektrizität, Kälte, 
in manchen Fällen auch einfache Berührung, lösen den Verkürzungs 
reflex aus, der häufig nicht nur von der Fußsohle, sondern auch von 
anderen Teilen der Beinhaut, mitunter selbst von der Bauch-, Brust- 
oder Kopfhaut der gleichen Seite zu erzielen ist. Eine Reihe mit beson- 
deren Namen belegter Reflexvorgänge stellt nur Erscheinungsformen 
dieses Reflexes dar, die sich lediglich durch Ort und Art der Auslösung 
unterscheiden. Dahin gehören neben dem Babinskischen Reflex der 
von Oppenheim, Schäfer (Drücken der Achillessehne), Gordon 
(Druck auf die Wade). Ein sehr wirksamer Reiz zur Erzielung des 
Verkürzungsreflexes, besonders in Fällen mit starken Streckspasmen, ist 
die passive kräftige Plantarflexion der Zehen (Brown-Séquard und 
Charcot). 

Der Reflex hat tonischen Charakter, er überdauert den Reiz, 
wenigstens wenn letzterer kurz ist, er zeigt weiter im Gegensatz zu 
den Sehnenreflexen in ausgesprochenem Maße die Eigenschaft der Er- 
müdbarkeit. Ein Reiz, der zu seiner Auslösung genügte, verliert nach 
einigen Wiederholungen seine Wirksamkeit, es bedarf eines stärkeren 
Reizes, bis schließlich auch die stärksten Reize wirkungslos sind. 

Die bei dem Reflex eintretende Zusammenziehung der Verkürzer 
ist mit einer Erschlaffung der Verlängerer, also einer Hemmung der 
Antagonisten, verbunden, wenigstens wenn diese vorher angespannt 
waren. Diese Hemmung der Antagonisten läßt sich sehr gut in jenen 
Fällen von Querschnittsläsion zeigen, in denen starke Streckspasmen 
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bestehen. Legt man z. B. einen solchen Kranken so auf das Querbett 
daß die Unterschenkel und Füße frei aus dem Bett herausragen, so 
befinden sich diese infolge der starken Streckspasmen zunächst noch in 
starrer, passiv kaum überwindbarer Streckstellung, trotzdem sie nicht 
unterstützt sind. Übt man jetzt einen kräftigen Beugereiz aus (Stechen 
der Sohle mit der Nadel oder passiver Plantarflexion der Zehen), so 
erschlafft der Quadriceps plötzlich, der bis dahin gertreckte Unter- 
schenkel fällt herab, gleichzeitig tritt Beugung der Hüfte und Dorsal- 
flexion des Fußes und der Zehen ein. Ebenso ist der lebhafteste 
Patellarklonus, der durch eine kräftige oszillierende Anspannung des 
Quadriceps bedingt ist, durch die gleichen Beugereize sofort zu unter- 
drücken. 


Verlängerungsreflex. 


Die V erlängerungs- oder Streckreflexe des Beines, die sich in einer 
Streckung der Hüfte und des Knies und Plantarflexion des Fußes und 
ter Zehen äußern, sind wesentlich seltener als der Verkürzungsreflex 
zu beobachten. Auch beim Tier mit dprchtrenntem Brustmark treten 
die Streckreflexe ungleich schwieriger auf als die Beugereflexe. 

Reizung der Haut in der Leistengegend ruft in Fällen von 
Querschnittsläsion des Menschen mitunter, jedoch recht selten, eine 
Beinstreckung hervor (Westphal und Remak, Strümpell). Ebenso 
vermag Druck gegen die Fußsohle des gebeugten Beines mitunter eine 
reflektorieche Streckung des Beines mit Plantarflexion des Fußes aus- 
zulösen. 

Am regelmäßigsten konnte ich in einigen Fällen von Querschnitts- 
läion mit Aufhebung der willkürlichen Beweglichkeit der Beine den 
Streckreflex durch ganz leichte Reizung der Fußeohle erzielen. Leises 
Streichen, besonders aber elektrische Reizung mit schwachen faradischen 
Strömen, war hier das wirkeamste Mittel. Stärkere Reize an gleicher 
Stelle bedingen statt des Streck- einen Beugereflex. Ein Beispiel 
eines Versuches mit elektrischer Reizung möge das veranschaulichen: 


Querschnittsläsion infolge von Myelitis infectiosa. 


Rollenabstand Reaktion 
7 cm 0 
6n Leichte Plantarflexion der Zehen. 
5» Streckung des ganzen Beins. 
4» Leichte Beugung des Beins. FF 
2 n Kräftige andauernde Beugung des Beins. 


Während bei einem Rollenabstand von 7 cm noch keinerlei Re- 
aktion eintrat, löste Reizung bei 6 cm Abstand eine leichte Plantarflexion - 
der Zehen aus, aleo einen Bestandteil des Verlängerungsreflexes. Bei 
ó cm trat eine volle Streckung des Beines ein, kräftigere Reize führten 
zur Beugung. 

Durch schwache faradische Reizung konnte hier nicht nur von 
der Sohle, sondern fast von der gesamten Oberfläche des Beines aus 
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eine reflektorische Streckung erzielt werden. Das Wesentliche ist also 
nicht der Ort, sondern die Stärke des Reizes. Die elektrische Reizung 
eignet sich infolge ihrer Abstufbarkeit naturgemäß für solche Unter- 
suchungen am besten. 

Auch hier läßt sich die Hemmung der Antagonisten bei geeigneter 
Versuchsanordnung zeigen. Wenn unmittelbar vor der Auslösung des 
Streckreflexes ein kräftiger tonischer Beugereflex erzielt worden ist, so 
erschlaffen die noch prall gespannten Beuger in dem Augenblick, wo 
infolge des neuen Reizes der Streckreflex einsetzt. 

In die Reihe der Streckreflexe gehört auch der Patellarreflex. 
Wenn man bei Kranken mit Störung der Pyramidenbahn den Patellar- 
reflex auslöst, so sieht man nicht nur-eine Streckung des vorher ge- 
beugten Knies infolge der Zusammenziehung des Quadriceps eintreten, 
sondern häufig auch eine Streckung der Hüfte, Plantarflexion des 
Fußes und der Zehen, also einen typischen Verlängerungsreflex. Dieser 
Erfolg der Reizung ist am besten bei Seitenlage des Kranken und 
leichter Unterstützung des zu untersuchenden Beines zu beobachten. 

Ebenfalls hierher zu zählen sind die Streckspasmen, die bei manchen 
Kranken mit Querschnittsläsion bei jedem Lagewechsel, mitunter bei 
leiser Berührung auftreten, ebenso bei dem Versuch, das schlaff da- 
liegende gestreckte Bein plötzlich passiv zu beugen. Hier kommt zwar 
‘ meist keine gröbere Ortsbewegung des Beines zustande, da dieses be- 
reits in Streckstellung liegt, der Reflex äußert sich lediglich in der 
krampfhaften und anhaltenden Anspannung des Quadriceps, der Waden- 
muskeln und der Muskeln der Plantarbeuger der Zehen. 

Häufig sieht man ferner bei Paraplegien einen tonischen Streck- 
reflex eintreten, wenn das vorher gebeugte Bein passiv in Streckstellung 
gebracht oder dieser auch nur genähert wird. Die Beine schnappen 
dann mitunter geradezu durch die plötzliche Anspannung der Streck- 
muskeln in die volle Streckstellung ein. 


Gekreuzter Streckreflex. 

Der gekreuzte Streckreflex läßt sich außer in Fällen von Quer- 
schnittsläsion auch bei Hemiplegien nicht selten nachweisen. Sein Nach- 
weis geschieht am besten in der Seitenlage des Kranken; das Bein, an 
dem die Streckung beobachtet werden soll, muß sich oben befinden 
und locker in Beugestellung gehalten werden, das unten liegende ist 
gestreckt. Löst man jetzt an dem unten liegenden Bein durch wieder- 
holtes kräftiges Stechen der Fußsohle oder kräftiges passives Plantar- 
beugen der Zehen — es bedarf eines starken Reizes — einen ener- 
gischen Beugereflex aus, so streckt sich gleichzeitig das oben liegende 
gebeugte Bein in Hüfte und Knie, häufig unter gleichzeitiger Plantar- 
flexion des Fußes und der Zehen. Mitunter ist dieser Verlängerungs- 
reflex nur an einem der beteiligten Gelenke, mitunter an allen zu be- 
obachten. Befinden sich anfangs beide Beine in Streckstellung, so daß 
Hüfte und Knie sich nicht weiter strecken können, so kann man als 
Äußerung des gekreuzten Streckreflexes bisweilen doch noch eine 
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Plantarflexion des Fußes und der Zehen oder der Zehen allein be- 
obachten. ` 
Gekreuzter Beugereflex. 


Ebenso wie reflektorische Beugung eines Beines eine Streckung 
des anderen, den gekreuzten Streckreflex, auszulösen vermag, so sieht 
man mitunter eine reflektorische Beinstreckung von einer Beugung 
des anderen Beines begleitet, also einen gekreuzten Beugereflex. Wie 
bereits erwähnt, sind Streckreflexe wesentlich seltener als Beugereflexe 
zu beobachten. Dies ist eine Ursache dafür, daß auch der an einen 
Streckreflex gebundene gekreuzte Beugereflex nur selten zu beobachten 
ist. In manchen Fällen von Querschnittsläsion ist er wenigstens zeit- 
weise sehr deutlich. Löst man, etwa durch leises Sohlenstreichen, an 
dem einen in Beugestellung befindlichen Bein eine kräftige reflektorische 
Streckung aus, so vollführt gleichzeitig das andere bis dahin in Streck- 
stellung befindliche Bein eine ausgiebige Beugezuckung. 

Während man im Falle des gekreuzten Streck- und des gekreuzten 
Beugereflexes gleichzeitig entgegengesetzte Bewegungen an den beiden 
Beinen beobachtet, treten gelegentlich bei Reizung eines Beins in beiden 
Beinen gleichsinnige Reflexbewegung auf. 


Doppelseitiger Beugereflex. 


Bekannt ist die Tatsache, daß in Fällen von Querschnittserkrankung 
Reizung einer Fußsohle mitunter eine Dorsalflexion beider großen Zehen 
bewirkt. Es ist oben bereits erwähnt, daß die reflektorische Dorsal- 
flexion der Zehen, besonders der großen Zehe, als Teilerscheinung des 
Verkürzungsreflexes angesehen werden kann. Es stellt also dieser 
„Doppelseitige Babinski“ eine unausgesprochene Form des doppelseitigen 
Beugereflexes dar. Nicht selten wird aber auf kräftigere Reizung einer 
Fußsohle ein doppelseitiger, voll entwickelter Verkürzungsreflex mit 
Beugung beider Beine in Hüfte und Knie und Dorsalflexion der Füße 
und Zehen beobachtet. Der doppelseitige Verkürungsreflex tritt am 
leichtesten auf, wenn der Kranke auf dem Rücken liegt und beide Beine 
gestreckt sind. 


Doppelseitiger Streckreflex. 


Bei Kranken mit stark ausgeprägten Streckspasmen sieht man nicht 
selten, daß leichte Reizung eines Beins eine plötzliche heftige Streckung 
beider Beine auslöst. Zur Beobachtung dieser Erscheinung sind die 
Beine am besten vorher leicht zu beugen. Die gleiche kräftige Streckung 
beider Beine tritt oft ein, wenn ein solcher Kranker im Bett durch 
Arm- und Rumpfbewegungen seine Lage ändert. Die dabei auf die 
Beine wirkenden Berührungsreize lösen die doppelseitige Streckung aus. 


Rückschlagszuckungen. 


Die Rückschlagszuckungen sind nur selten beim Menschen zu be- 
obachten. Die häufigste Form, in der sie sich hier äußern, ist die 
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Streckung nach einer vorangegangenen reflektorischen Beugung. Das 
Bein, das auf einen stärkeren Reiz hin sich kräftig gebeugt hat, streckt 
sich mitunter gleich danach wieder unter energischer Anspannung der 
Verlängeru ngsmuskeln. Am besten ist die Erscheinung wieder in Seiten- 
lage des Kranken zu beobachten, wobei das zu untersuchende Bein sich 
oben befindet und vom Untersuchenden an der Wade leicht unterstützt 
wird. So sind die störenden Einflüsse der Schwerkraft und der Reibung 
an der Unterlage ausgeschaltet. Aber diese Rückschlagsstreckung ist 
doch nur selten zu beobachten, und noch seltener eine Rückschlags- 
beugung nach vorangegangener reflektorischer Streckung. Die günstigste 
Gelegenheit zur Beobachtung der Rückschlagsbeugung bietet noch der 
gekreuzte Streckreflex, dem gelegentlich eine solche Beugung folgt. 


Einfluß der Lage. i 


Schon aus den Beobachtungen über die gekreuzten und die doppel- 
seitigen gleichsinnigen Reflexe ließ sich ein Einfluß der. Lage auf 
den Reflexablauf ableiten. Wenn an dem einen, etwa dem rechten 
Bein ein Beugereflex ausgelöst wird und das andere, linke, sich an- 
fangs in Beugestellung befindet, so streckt es sich gleichzeitig mit der 
Beugung des rechten Beins. Sind aber beide Beine anfangs gestreckt, 
so kann Reizung eines Beins Beugung beider Beine hervorrufen. 
Der gleiche Reiz an einem Bein läßt also am andern Bein das eine 
Mal eine Streckung, das andere Mal eine Beugurg auftreten, je nach- 
dem in welcher Anfangslage es sich befindet. Diese Beispiele lassen 
sich vermehren. 

Reizung der Lendengegend ruft in manchen Fällen, wie oben er- 
wähnt, eine Streckung des gebeugt daliegenden Beins hervor; der gleiche 
Reiz vermag mitunter bei demselben Kranken eine Beugung auszulösen, 
wenn das Bein sich anfangs in Streckstellung befindet. 

Schlag auf die Patellarsehne ruft gesetzmäßig eine Streckung des 
Beins hervor. In einem Falle völliger sypbilitischer Querschnitts- 
entzündung sah ich dagegen eine kräftige reflektorische Kniebeugung 
bei Schlag auf die Patellarsehne eintreten, wenn das Bein sich in 
völliger Streckung befand, eine Streckung, wenn es vorher gebeugt war. 

Noch ein anderes, sehr augenfälliges Beispiel dieser Art der Reflex- 
umkehr unter dem Einfluß der Lage sei hier erwähnt: Beim Hemi- 
plegiker ruft Schlag auf die Tricepssehne oft eine Beugung des Ell- 
bogens mit sicht- und fühlbarer Anspannung des Biceps hervor, wenn 
der Arm anfangs gestreckt war, dagegen eine Streckung durch Triceps- 
contraction, wenn er anfangs gebeugt war. 

Allgemein also begünstigt die anfängliche Beugestellung eine 
reflektorische Streckung, die Streckstellung eine reflektorische Beugung. 


Die einzelnen Elemente der Ortsbewegung der Beine sind also 
auch beim Menschen als Rückenmarksreflexe vorgebildet. Beuge- und 
Streckreflex, die Verknüpfung der Bewegung des einen Beins mit der 


% 
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des anderen durch die gekreuzten und doppelseitigen Reflexe, die zeit- 
liche Verknüpfung durch die Rückschlagszuckung und den Einfluß der 
Lage sind beim Menschen in der gleichen Weise nachweisbar wie beim 
Tiere. Die Übereinstimmung mit den Leistungen des tierischen Rücken- 
marks geht noch weiter. Durch die Aneinanderreihung der oben ge- 
nannten Reflexe kann es zu länger dauernden, völlig rhythmischen Be- 
wegungen eines oder beider Beine kommen, die mit der Gehbewegung 
eine überraschende Ähnlichkeit haben. Reizung eines Beins vermag 
an diesem eine solche rhythmische Aufeinanderfolge von Beugung und 
Streckung zu erzeugen, mitunter aber auch am andern Bein. 


Rhythmische Bewegungen des gereizten Beins. 


Streichen der Fußsohle ruft mitunter eine rhythmische Dorsal- 
flexion der großen Zehe hervor; bei stärkerer Reizung der Fußsohle 
kann sich der Verkürzungsreflex in einer rhythmischen Contraction der 
Beugemuskeln äußern; es wechseln Anspannung und Erschlaffung. Diese 
Form der rhythmischen Reaktion dürfte ihren Grund in einer Art re- 
fraktärer Phase haben, die manchmal bei den Rückenmarksreflexen sich 
in ähnlicher Weise zeigen läßt wie am Herzen. Während und un- 
mittelbar nach der Contraction kann das Zentrum unempfänglich — re- 
fraktär — für einen neuen Reiz sein. So beobachtete ich, daß bei 
einer bestimmten RBeizstärke (Rollenabstand 6 cm) und häufig auf- 
einanderfolgenden Reizen nicht jeder Reiz eine Beugezuckung auslöste, 
sondern erst nach einem Abstand von 10 Sekunden von der vorher- 
gehenden Zuckung. Bei Steigerung der Reizstärken wurde die re- 
fraktäre Phase kürzer, war aber auch bei starken Reizen noch deutlich 
nachweisbar. 

Durch rhythmische Anspannung einer bestimmten Muskelgruppe 
kommt es zwar zu rhythmischen Muskelzuckungen, aber noch nicht 
ohne weiteres zu rhythmischen Ortsbewegungen der Beine. Hierfür ist 
es nötig, daß nicht nur die Beuger rhythmisch zucken, sondern ab- 
wechselnd mit ihnen auch die Strecker. Die Vorbedingungen sind dazu 
gegeben im Reflexrückschlag, der Erscheinung, daß an eine reflektorische 
Beugung sich unmittelbar eine Streckung, an eine solche eine Beugung 
anschließen kann, und in der Reflexumkehr unter dem Einfluß der 
Lage. Der gleiche Reiz vermag am gestreckten Bein eine Beugung, 
am gebeugten eine Streckung hervorzurufen. So werden wir es ver- 
stehen, daß eine dauernde Reizung des Schienbeins oder der Sohle in 
geeigneten Fällen eine rhythmische Aufeinanderfolge von Beugungen 
und Streckungen hervorrufen kann. Das gestreckt daliegende Bein beugt 
sich zunächst reflektorisch. Auf das gebeugte Bein wirkt der gleiche 
Reiz nun als Streckreiz, und diese Wirkung wird noch unterstützt 
durch die Rückschlagszuckung. Das Bein streckt sich also und gelangt 
damit wieder in die Ausgangsstellung zurück, aus der heraus das Spiel 
von neuem sich wiederholt. Ein Versuchsprotokoll sei kurz wieder- 
gegeben. 
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Fast völlige Querschnittsläsion infolge früherer Myelitis 
(linkes Bein völlig gelähmt, rechtes fast völlig). Dauernde 
faradische Reizung des linken Schienbeins mit fest an- 
gebrachter Elektrode. 


Rollenabstand Reaktion 
5 cm 0 
4 n Streckung 
3 n Beugung 
2 » völlig rhythmische Bewegungen des Beins, 


mit einer Beugung beginnend. 

Es bedarf zur Auslösung rhythmischer Reflexe immer einer ge- 
wissen Reizstärke, die imstande ist, sowohl Streck- wie Beugereflexe 
hervorzurufen. Schwächere, etwa nur für einen Streckreflex ausreichende 
Reize vermögen den rhythmischen Reflexablauf nicht zu erzielen. Nicht 
häufig begegnet man Fällen mit rhythmischen Beinreflexen. Nur dann 
darf man sie erwarten, wenn sowohl Beuge- wie Streckreflexe und auch 
die Erscheinung der Rückschlagscontraction nachweisbar sind, ein Hin- 
weis auf das Zustandekommen dieser Reflexe. 


Rhythmische Reflexe am nicht direkt gereizten Bein. 


Die Auslösung eines kräftigen Beugereflexes an einem Bein be- 
wirkt einen Streckreflex am andern. Läßt man den Beugereiz auf 
das bereits gebeugte Bein noch weiter einwirken, so vermag er am 
andern gestreckten Bein nach dem Gesetz der Reflexumkehr unter 
dem Einfluß der Lage nun eine reflektorische Beugung hervorzurufen. 
Begünstigt wird das Zustandekommen der Beugung noch durch den 
Reflexrückschlag. Das Bein wird also wieder gebeugt und ist nun 
wieder dem Einfluß des gekreuzten Streckreflexes ausgesetzt. So vermag 
bei Dauerreizung des einen Beins das andere rhythmische Bewegungen 
auszuführen. Derartige Bewegungen konnten wiederholt bei Querschnitts- 
läsion beobachtet, werden, in der gleichen Weise auch bei Fällen von 
doppelseitiger Hirnblutung mit Durchbruch in die Ventrikel. Einige 
nach kinematographischen Aufnahmen angefertigte Skizzen (s. Abb.) von 
einem solchen Kranken zeigen 


Rhythmische Beuge- und Streokbewegungen des linken Beines 
bei dauernder Reizung des rechten. 





Der völlig bewußt- und regungslose Patient liegt mit gestreckten Beinen da. Der 
Untersucher hat die Zehen des rechten Fußes erfaßt, um hier durch kräftige Plantar- 
flexion der Zehen einen dauernden Beugereiz auszuüben. 
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Das rechte Bein ist in Beugestellung geraten, links ist eine leichte Plantarflexion 
des Fußes und der Zehen zu erkennen. 





Das rechte Bein verharrt in Beugestellung. Auch das linke Bein beugt sich unter 
gleichzeitiger Dorsalflexion des Fußes und der Zehen. 





Die Beugung des rechten Beines hat noch zugenommen, das linke Bein hat sich 
wieder gestreckt. 





Rechtes Bein in Beugestellung, linkes Bein wieder gestreckt. 
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derartige rhythmische Bewegungen des nicht direkt gereizten Beins. In 
diesem Falle sind zwar die Beine in nervöser Verbindung nicht nur 
mit dem Rückenmark, sondern auch mit dem verlängerten Mark, nur 
das Vorderhirn ist fast völlig ausgeschaltet. Die Bewegungen stimmen 
aber völlig überein mit denen, die in Fällen von Querschpittsläsion zu 
beobachten sind. 

Wenn sich die rhythmischen Bewegungen des direkt gereizten 
Beins mit denen des anderen verbinden, so treten regelmäßige rhyth- 
mische Beuge- und Streckbewegungen beider Beine auf, bei denen die 
Bewegungsphase des einen Beins mit der des anderen alterniert, also 
Bewegungen, die der Gehbewegung weitgehend entsprechen. Vereinzelt 
kommen solche Fälle tatsächlich zur Beobachtung. 


Armrefiexe. i 

Die Vorderbeine der Vierfüßler weisen die gleichen Reflexe auf 
wie die Hinterbeine, beim Menschen dagegen bestehen erhebliche Unter- 
schiede Zwar lassen sich hier auch Verkürzungs- und Verlängerungs- 
reflexe beohachten, sie stehen aber nicht in so enger Beziehung zu- 
einander wie an den Beinen, es bestehen ferner, soweit bis jetzt be- 
kannt, keine Verknüpfungen der reflektorischen Bewegungen des einen 
Arms mit denen des anderen. Erkrankungen des Rückenmarks geben 
nur selten Gelegenheit zur Beobachtung der koordinierten Armreflexe. 
Querschnittsläsionen des Rückenmarks oberhalb der Halsanschwellung 
sind mit dem Leben nicht verträglich, da das Atemzentrum des ver- 
längerten Marks dabei abgetrennt ist. Häufigere Gelegenheit zur Be- 
obachtung von Armreflexen bieten Fälle von schwerer halbseitiger 
Lähmung in Folge von Hirnblutung mit völliger Aufhebung der willkür- 
lichen Beweglichkeit, häufig auch des Empfindungsvermögens auf der 
gelähmten Seite. Besonders geeignet sind Fälle von doppelseitiger 
Hemiplegie und große Hirnblutungen mit Durchbruch in die Ventrikel. 
In diesen Fällen steht allerdings das Rückenmark noch in ungestörter 
Verbindung mit dem verlängerten Mark und dem Kleinhirn, so daß aus 
dem anatomischen Befunde nicht mit Sicherheit festzustellen ist, ob das 
Zentrum des Reflexes noch im Rückenmark gelegen ist. Die Analogie 
mit den Beobachtungen des Tierversuches und den Beinreflexen des 
Menschen macht diese Annahme aber sehr wahrscheinlich. 

Es bedarf meist recht starker und lang anhaltender Reize, um 
koordinierte Armreflexe auszulösen. Sticht man mit einer Nadel mehrmals 
rasch hintereinander in den Daumen- oder Kleinfingerballen eines halb- 
seitig völlig gelähmten Hemiplegikers, so sieht man nicht selten einen 
Beugereflex des Armes eintreten, dessen wesentlichster Anteil eine 
Beugung des Ellbogens ist. Dazu gesellt sich oft eine Pronation des 
Unterarms, Beugung der Hand und der Finger und ein Zurückziehen 
des Oberarms. Der Reflex ist ausgesprochen tonisch. Er tritt langsam 
ein und überdauert oft die Reizung erheblich. In ausgesprochenen 
‚Fällen führt der Reflex zu einer so starken Verkürzung des Armes 
daß die Hand unmittelbar vor oder neben die Schulter zu liegen kommt 
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Er ist oft nicht nur von der Hand, sondern auch von anderen Stellen 
der Oberfläche des Armes her auszulösen, gelegentlich auch von einer 
entfernten Körperstelle, wie der Wange, dem Ohrläppchen, der Fußsohle. 
Als wirksame Reizung kommen neben dem Stechen mit einer Nadel 
such stärkere Kältereize (Auflegen eines Eisstückchens) oder Faradi- 
sieren in Betracht. Einen ähnlichen, allerdings rascheren und weniger 
ergiebigen Bewegungskomplex erhält man auch durch wiederholtes Be- 
klopfen des distalen Radiusendes (Radiusreflex) oder des Schlüsselbeins 
oder Schulterblattes (Clavicular- und Scapularreflex), also als Periost- 
reflex. 

Wie an den Beinen, so werden auch an den Armen Streckreflexe 
erheblich seltener als Beugereflexe beobachtet. Der Streckcharakter 
pflegt sich außerdem auf eine Streckung des Ellbogens zu beschränken. 
Wenn noch weitere Bewegungen erfolgen, so sind es meist dieselben 
wie beim Beugereflex: Beugung der Hand und der Finger, mitunter 
eine Adduktion oder ein Zurückziehen des Oberarms. Da die Bewegungen 
des Ellbogens die Stellung des Armes beherrschen, so darf man gleich- 
wohl von einem Streckreflex sprechen. 

Streckreflexe finden sich meist nur bei Kranken, bei denen auch 
Beugereflexe zu beobachten sind. Der gleiche Reiz, der gewöhnlich 
zu Beugereflexen führt, besonders also Stechen der Hand, löst bei manchen 
von ihnen gelegentlich Streckbewegungen aus, ohne daß in jedem Falle 
die Ursache der veränderten Reaktion klar ist. Die Ausgangstellung, 
die beim Bein von solcher Wichtigkeit für die Art des Reflexablaufes 
ist, ist beim Arm, soweit ich bis jetzt beobachten konnte, nicht ent- 
scheidend. Größeren Einfluß hat vielleicht die Stellung des Rumpfes 
und des Kopfes im Raume. Jedenfalls sah ich in zwei Fällen von 
vollständiger halbseitiger Lähmung infolge Zerstörung der inneren 
Kapsel, daß Stechen der Hand regelmäßig eine Streckung des Ellbogens 
hervorbrachte, wenn der Kranke in horizontaler Lage dalag, dagegen 
einen typischen Beugereflex, wenn der Oberkörper vorher passiv in 
sitzende Stellung gebracht war. Wenn sich diese Beobachtung bestätigt, 
könnte man wohl an einen Einfluß der Labyrinthe auf den Reflex- 
ablauf denken, wie wir ihn später noch in anderer Form sehen werden. 

Die an sich seltenen Streckreflexe sind am ersten noch zu be- 
obschten in Fällen von schwerer Hirnblutung mit Durchbruch in die 
Ventrikel Hier sieht man bei fortgesetztem Stechen der Hand häufig 
zunächst eine Beugung des Arms, dann eine Streckung eintreten, an 
die sich weitere Beugungen und Streckungen anschließen. Es kann in 
solchen Fällen bei Dauerreizen eine annähernd rhythmische Bewegung 
sich ergeben. In diesen Fällen von Hirnblutung mit Durchbruch in 
die Ventrikel wird das Zustandekommen einer Streckbewegung vielleicht 
begünstigt durch die meist dabei bestehende dauernde tonische Starre 
der gesamten Streckmuskulatur. | 

Gekreuzte Streck- oder Beugereflexe oder doppelseitige von einem 
Arm her auszulösende Reflexe habe ich bisher nicht beobachtet. Die 
Armreflexe zeigen also erhebliche Abweichungen von den Reflexen der 
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Vorderbeine der Vierfüßler. Es liegt nahe, die Ursache dieser Unter- 
schiede in der veränderten Leistung der Arme zu suchen. Die Arme 
sind nicht wie die Vorderbeine Gehwerkzeuge, sondern im wesentlichen 
Greiforgane, man darf daher bei ihnen nicht die dem Gehakt dienenden 
Reflexe der Beine erwarten. 

Erwähnt seien hier noch einige andere reflektorische Bewegungs- 
formen der Arme und Hände, die gelegentlich zur Beobachtung kommen. 

Bei einem Kranken, der an infantiler cerebraler Hemiparese mit 
Hemiathetose, wahrscheinlich auf dem Boden einer erblichen Lues, litt, 
rief länger dauernde Reizung der Haut durch Nadelstiche, häufiges 
Beklopfen, Kitzeln einen eigentümlichen rhythmischen Wischreflex des 
paretischen Armes hervor. Der Arm wurde zunächst im Ellbogen stark 
gebeugt, die Hand dadurch der Schulter genähert. Bei weiterer Reizung 
blieb der ‚Ellbogen in seiner Beugestellung, der Oberarm führte rhyth- 
mische Bewegungen aus, durch die die Hand auf der Vorderseite 
des Brustkorbes zwischen den beiden Schultern wischende Bewegungen 
machte. 

In einem anderen Falle — doppelseitige große Hirnblutung aus 
einem Aneurysma der Arteria corporis callosi mit Durchbruch in die 
Ventrikel — führte der rechte Arm ständig Kratzbewegungen auf der 
 Brust- und Bauchhaut aus, die ganz mit Kratzwunden bedeckt war. 

Nachdem der Arm festgebunden war, setzten die Finger die Kratz- 
bewegungen fort. 

Derartige Bewegungen können an den Kratzreflex des Hundes 
erinnern. Beim Hunde mit durchschnittenem Brustmark ruft leichte 
Reizung der hinteren seitlichen Rumpfteile rhythmische Kratzbewegungen 
der gleichseitigen Hinterpfote hervor. Am Bein des Menschen konnten 
Bewegungen, die diesem Reflexe entsprechen, nie beobachtet werden, 
sie sind überhaupt anatomisch kaum möglich. Ob eine engere Be 
ziehung der eben geschilderten Armbewegung zum Kratzreflex des Vier- 
füßlers besteht, muß vorläufig offen bleiben, besonders da die Frage 
nach der Lage des Reflexzentrums noch ungeklärt ist. 

Wiederholt ist ein Faustschlußreflex beim Berühren der Hohlhand 
oder beim passiven Dorsalflektieren des Handgelenks beobachtet worden, 
ebenso eine reflektorische Öffnung der krampfhaft geschlossenen Faust 
bei passiver Volarflexion des Handgelenks. Es fehlt aber hier der 
Vergleich mit dem Tierversuch, der uns eine Lokalisation des Reflex- 
zentrums ermöglichte. 

Auf experimentell geklärtem Boden dagegen befinden wir uns 
wieder, wenn wir den Einfluß der 


Hals- und Labyrinthreflexe 
auf die Stellung der Glieder untersuchen. Magnus und seinen Mit- 
arbeitern verdanken wir die experimentellen Grundlagen. 
Die Gelenkverbindungen zwischen Kopf und Rumpf gestatten eine 
sehr ausgiebige Beweglichkeit des Kopfes. Magnus konnte nun zeigen, 
daß eine Veränderung der Kopfstellung von Einfluß auf die Haltung 
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der Glieder ist. Zwei Reflexgruppen wirken hier zusammen, die Hals- 
und die Labyrinthreflexe. Jede aktive und passive Bewegung des 
Halses bewirkt eine Reizung der Muskel- und Gelenknerven der Hals- 
gegend, die auf reflektorischem Wege die Haltung der Glieder beein- 
flussen: Halsreflexe. Andererseits gehen vom Labyrinth aus ständig 
Erregungen zu den Zentren der Gliedermuskulatur, die sich ändern, 
wenn die Stellung des Köpfes und damit des Labyrinths im Raume 
geändert wird. Die Untersuchungen über diese Reflexe werden an 
„decerebrierten“ Tieren ausgeführt, d. h. an Tieren, deren Großhirn 
durch Durchschneidung oberhalb des verlängerten Marks ausgeschaltet 
ist. Da Hals- und Labyrinthreflexe sich überlagern, so ist es zweck- 
mäßig, für diese Untersuchungen am decerebrierten Tier die eine Reflex- 
gruppe auszuschalten, so daß nur die andere übrig bleibt. Zur Unter- 
suchung der Halsreflexe werden die Labyrinthe zerstört, die Labyrinth- 
reflexe also ausgeschaltet. Die Reaktionen der Glieder, die jetzt auf 
Veränderung der Stellung des Kopfes eintreten, sind dann lediglich als 
Halsreflexe anzusehen. Zur Untersuchung der Labyrinthreflexe werden 
umgekehrt, die Halsreflexe ausgeschaltet, indem man den Hals eingipst, 
so daß passive Bewegungen des Halses unmöglich sind, und nun die 
Stellung des Kopfes im Raume durch Bewegen des ganzen Tieres ver- 
ändert. 

Bei der Untersuchung der Halsreflexe am decerebrierten Tier zeigt 
sich, daß bei Beugung des. Halses die Vorderbeine sich reflektorisch 
beugen, bei Streckung des Halses sich strecken. Die Hinterbeine ver- 
halten sich bei Hunden und Katzen wie die Vorderbeine, bei Kaninchen 
dagegen umgekehrt. Seitliche Bewegungen des Halses bewirken, daß 
die Beine auf der Körperhälfte sich strecken, nach der das Kinn ge- 
dreht wird, auf der andern Körperhälfte beugen sich die Beine. 

Die Wirkung der Labyrinthreflexe veranschaulicht man sich 
am besten, wenn man sich vorstellt, daß das decerebrierte und durch 
Eingipsen des Halses seiner Halsreflexe beraubte Tier um eine durch 
den Kopf gelegte frontale Achse gedreht wird. Bei einer bestimmten 
Stellung des Schädels im Raume, der Maximumstellung, weisen dann 
die Glieder eine maximale Streckung aus, bei einer um 180 Grad davon 
verschiedenen Stellung, der Minimumstellung, sind die Glieder gebeugt. 

Die Hals- und Labyrinthreflexe sind in gleicher Weise beim Menschen 
nachweisbar. Am besten eignen sich für solche Untersuchungen Kinder 
mit angeborener hochgradiger Idiotie, bei denen die Großhirnfunktionen 
nie entwickelt waren. Auch Fälle von schwerer Hirnblutung mit Durch- 
bruch in die Ventrikel, ausgedehnte Erweichung des Großhirns, seltener 
' Fälle von schwerer einseitiger Hirnblutung kommen dafür in Betracht. 
Idiotische Kinder eignen sich für diese Untersuchungen besonders des- 
wegen gut, weil sie passiv so jleicht bewegbar sind, im Gegensatz 
zu hirnkranken Erwachsenen. 

Um die Labyrinthreflexe zu untersuchen, sind vorher die Hals- 
reflexe auszuschalten. Handelt es sich um Kinder, so werden zu diesem 
Zwecke Rumpf und Hals am besten auf einem gepolsterten Brett fest 
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gebunden, so daß der Kopf nicht gegen den Rumpf bewegt werden 
kann. Wird jetzt das Kind um eine frontale Achse so. gedreht, daß 
das Kopfende' tiefer zu liegen kommt als das Fußende, so sieht man 
eine deutliche Streckung der Glieder eintreten, die ihr Maximum er 
reicht, wenn die Längsachse etwa einen Winkel von 45 Grad mit der 
Horizontalen bildet. Hebt man nun das Kopfende wieder an, so läßt 
der Strecktonus allmählich nach, bei weiterem Heben des Kopfendes 
beugen sich Arme und Beine, die Beugung wird am stärksten, wenn die 
Längsachse die Vertikale um etwa 45 Grad überschritten hat (Minimum- 
stellung). Beim Erwachsenen sind diese Untersuchungen nur mangelhaft 
durchzuführen, indem man bei fixierter Halswirbelsäule den Rumpf im 
Bett passiv aufrichtet und dabei eine Beugung der Arme, mitunter 
auch der Beine beobachtet. Beim Niederlegen des Rumpfes und des 
Kopfes strecken sich die Glieder wieder. 

Bei der Prüfung der Halsreflexe des Menschen ist es nicht möglich, 
die Labyrinthreflexe auszuschalten. Es läßt sich trotzdem mit Sicher- 
beit auf die Anwesenheit von Halsreflexen schließen, wenn bei Dreb- 
bewegungen des Halses an den Gliedern der beiden Körperhälften ent- 
gegengesetzte Bewegungen eintreten. Bei Labyrinthreflexen verhalten 
sich die Glieder der beiden seitlichen Körperhälften nämlich stets 
gleich, die Halsreflexe dagegen äußern sich, wie erwähnt, bei Dreh- 
bewegungen des Halses in einer Streckung des Armes und Beines auf 
der Seite, nach der das Kinn gedreht ist, während Arm und Bein der 
anderen Seite sich strecken. 

Diese Halsreflexe lassen sich sowohl bei idiotischen Kindern wie 
bei Erwachsenen mit schwerer Zerstörung des Großhirns nachweisen. 
Allerdings nur selten sind sie voll ausgebildet, meist muß man sich 
damit begnügen, sie nur auf einer Seite oder gar nur an einem Gliede 
zu beobachten. Mitunter kommt es nicht zu deutlichen Bewegungen, 
sondern nur zu Tonusänderungen. Gelegentlich aber beobachtet man, 
besonders wieder bei idiotischen Kindern, die Halsreflexe in voller 
Entwicklung. ` 

Die Labyrinthreflexe stellen einen koordinierten Reflex des ver- 
längerten Marks dar. Ein weiterer koordinierter Reflex, der sein 
Analogon in der menschlichen Pathologie findet, ist der tonische Streck- 
reflex der Glieder, des Rumpfes und des Halses, der beim Tiere nach 
Durchschneidung des Gehirns im obersten Teil des verlängerten Marks 
oder dicht oberhalb davon eintritt, die sogenannte „Enthirnungsstarre“. 
Wird die Operation beim Tier vorgenommen und das Leben des Tieres 
dabei durch künstliche Atmung erhalten, so sieht man eine viele Stunden 
andauernde starke Streckung der Beine, des Rumpfes, Halses und 
Schwanzes eintreten, die es ermöglicht, daß das passiv auf seine Pfoten 
gestellte Tier in aufrechter Stellung verbleibt. Reizung der Pfoten 
oder der Darmgegend löst bei diesen enthirnten Tieren die oben ge- 
schilderten koordinierten Gehreflexe der Beine aus, so daß bei einiger 
Unterstützung des Tieres tatsächlich eine Fortbewegung zustande kommt. 

Diese Enthirnungsstarre hat ihr Analogon in der tonischen Streck- 
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starre, die nach schweren Hirnblutungen mit Durchbruch in die Ven- 
trikel häufig zu beobachten ist. Die meist des Bewußtseins und der 
willkürlichen Beweglichkeit völlig beraubten Kranken liegen in starrer 


: Streckstellung des Rumpfes, Nackens und der Beine da. Die Arme 


: sind ebenfalls völlig starr, an den Rumpf gepreßt, die Ellbogen ge- 
` streckt oder leicht gebeugt. Die Kiefer sind fest aneinander gedrückt. 


Passive Überwindung der Spasmen ist nur schwer möglich. Wie bereits 


oben erwähnt, lassen sich bei diesen Kranken die koordinierten Bein- 


und Armreflexe besonders gut nachweisen, auch rhythmische Reflexe 
häufig auslösen. Die Übereinstimmung dieses Krankheitsbildes mit dem 
der experimentellen Enthirnungsstarre ist also sehr weitgehend. Durch 
die schweren, von der Blutung ausgehenden Zerstörungen sind die Ver- 
bindungen der hinteren Abschnitte des Zentralnervensystems mit dem 
Vorderhirn fast völlig unterbrochen, es tritt daher der an die Un- 
versehrtheit des verlängerten Marks gebundene Reflex der Enthirnungs- 
starre auf. Auch in anderen Fällen weitgehender Zerstörung des Groß- 
hins, so bei angeborener völliger Idiotie, kann die Enthirnungsstarre 
als Dauerzustand auftreten. 

Die hier gegebene Übersicht über die koordinierten Gliederreflexe 
zeigt, eine wie weitgehende Übereinstimmung zwischen den Reflexleistungen 
dee menschlichen und des tierischen Rückenmarks und verlängerten 
Marks besteht. ‘Im Gebiet der Beinreflexe, der Hals- und Labyrinth- 
reflexe, der tonischen Enthirnungsstarre ist sie fast vollständig, im Ge- 
biet der Armreflexe bestehen Unterschiede, die sich wohl aus der ver- 
änderten Leistung der menschlichen Arme gegenüber den Vorderbeinen 
des Vierfüßlers erklären. Das Tierexperiment mit seinen einfachen Be- 
dingungen und klaren Ergebnissen bildet einen ausgezeichneten Weg- 
weiser für das Verständnis der an sich nicht leicht zu untersuchenden 
Reflexerscheinungen des menschlichen Rückenmarks. 

Bereits die bisherigen Ergebnisse lassen das menschliche Rücken- 
mark als ein hochdifferenziertes Zentralorgan erkennen, das bedeutende 
koordinatorische Aufgaben hat. Diesen muß ein entsprechender ana- 
tomischer Bau zugrunde liegen. Es müssen im Rückenmark die zu 
den Streckmuskeln gelangenden motorischen Nervenfasern in bestimmter 
Weise miteinander in leitender Verbindung stehen, so daß ein Strecker- 
zentrum entsteht. In ähnlicher Weise muß ein Beugerzentrum vor- 
handen sein. Afferente Bahnen bringen von den verschiedensten Teilen 
der Körperoberfläche ihre Reize zu diesen Zentren, die außerdem unter 
dem dauernden Einfluß der Reize stehen, die von der Tiefensensibilität, 
ferner von den Labyrinthen ausgehen. Beuger- und Streckerzentrum 
stehen ihrerseits sowohl miteinander in Verbindung wie mit den Zentren 
der andern Körperhälfte.e Die Zentra unterliegen weiter den be- 
kannten in den Pyramidenbahnen verlaufenden Einflüssen der Hirnrinde 
und manchen anderen von den vorderen Abschnitten des Zentral- 
nervensystems absteigenden Bahnen. Und sicher ist damit nur ein 
Teil der Bahnen genannt, die im Rückenmark ihre Verknüpfungsstelle 
finden. 
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Die koordinierten Rückenmarksreflexe des Menschen kommen größten- 
teils erst zur Geltung, wenn der beherrschende Einfluß der vorderen 
Hirnteile durch Erkrankung ausgeschaltet ist. Man könnte daher an- 
nehmen, daß sie beim Gesunden für die Leistungen des Zentralnerven- 
systems belanglos, überflüssig geworden sind und nur einen Atavismus, 
ein Überbleibsel vergangener Entwicklungsstufen, darstellen. Dagegen 
spricht meines Erachtens die Tatsache, daß die koordinierten Reflexe 
des Vierfüßlers auf den Menschen doch nur in den Fällen übergegangen 
sind, wo ähnliche Bewegungen auch als Willkürbewegungen vorkommen. 
Das ist bei den Reflexen der Beine der Fall. Bei den Armreflexen 
dagegen bestehen erhebliche Unterschiede, vor allem fehlen hier die 
gekreuzten Reflexe, die für den Gang des Vierfüßlers von Bedeutung 
sind, dagegen bei den als Greiforgane dienenden Armen des Menschen 
zwecklos wären. Es ist ferner der Kratzreflex der Hinterbeine des 
Vierfüßlers beim Menschen nicht zu beobachten, dagegen treten dem 
Kratzreflex ähnliche Keflexbewegungen an den Armen des Menschen 
auf. Nur mit den Armen ist der Mensch nach seinem anatomischen 
Bau imstande, Bewegungen auszuführen, die den Zweck des Kratzens, 
die Entfernung eines Reizes von der Körperoberfläche, erreichen. 

Die Beobachtung, daß anscheinend nur solche Reflexe vom Tier 
auf den Menschen überkommen sind, die auch bei diesem noch eine 
Bedeutung haben, läßt vermuten, daß der komplizierte Reflexapparast 
des menschlichen Rückenmarks keinen reinen Atavismus darstellt, 
sondern auch beim Gesunden benutzt wird, allerdings beeinflußt und 
auf eine höhere Leistungsfähigkeit gebracht durch die zahlreichen Ein- 
flüsse, die von den vorderen Abschnitten des Zentralnervensystems 
ihm zugehen. 

In einem bestimmten Lebensabschnitt der Fötalzeit und der ersten 
Zeit nach der Geburt stellt das Rückenmark auch beim Menschen ein 
sehr wesentliches Koordinationsorgan für die Bewegungen der Glieder 
dar. Die Verbindungen des Großhirns mit dem Rückenmark sind zu 
dieser Zeit noch mangelhaft entwickelt, die Pyramidenbahnen noch 
nicht mit Mark versehen. So sehen wir denn, daß die zappelnden 
Bewegungen des Neugeborenen in weitgehendem Maße den Rückenmark» 
reflexen entsprechen. Erst in der weiteren Entwicklung tritt dann die 
feinere Vorderhirnkoordination dazu, die die Ausführung abgestufter 
Zielbewegungen ermöglicht. 

Eine Förderung erfahren durch die Kenntnisse der Reflexleistungen 
des Rückenmarks manche Beobachtungen über die Bewegungsfähig- 
keit des Kranken mit Störung der vom Gehirn herabsteigenden Leitungs- 
bahnen. 

Die Bewegungen des Hemiplegikers im Restitutionsstadium des 
Kranken mit Störung der Pyramidenseitenstränge ähneln in manchen 
Punkten den Bewegungskomplexen, die wir als koordinierte Rücken- 
marksreflexe kennengelernt haben. Diese Kranken sind vielfach nicht 
in der Lage, isolierte Bewegungen des Knies, der Hüfte oder des Fub- 
gelenkes auszuführen. Bei der Absicht hierzu treten noch andere un- 
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gewollte Bewegungen als Mitbewegungen auf, so z. B. bei der Beugung 
des Knies die Dorsalflexion des Fußes (Strümpell) und die der Hüfte, 
bei der Dorsalflexion des Fußes die gleichzeitige Kniebeugung, bei der 
Streckung des Knies die Plantarflexion des Fußes. Die Bewegungen 
‘ werden also nicht als isolierte Bewegungen, sondern in Form von 
Synergien ausgeführt, und diese entsprechen den beiden Haupttypen 
der Rückenmarksreflexe, dem Verkürzungs- und dem Verlängerungsreflexe. 

Die Haltung der Glieder des Hemiplegikers läßt ähnliche Be- 
ziehungen erkennen. Die Haltung des hemiplegischen Beins beim Gehen 
und Stehen ist im wesentlichen die, wie sie beim Verlängerungsreflexe 
des Beines besteht; das Bein ist im Knie, annähernd auch in der Hüfte 
gestreckt und gleichzeitig der Fuß plantarflektiertt. Der Arm ist im 
Ellbogen leicht gebeugt und proniert. Diese Stellung des Armes entspricht 
der beim spinalen Beugereflex sich ergebenden. Man gewinnt also den 
Eindruck, als wenn die Wiederkehr der willkürlichen Beweglichkeit 
nach einer Störung der Pyramidenbahnen wenigstens zum Teil darauf 
beruht, daß es irgendwelchen vom Gehirn außerhalb der Pyramiden- 
bahn herabsteigenden Bahnen gelingt, die spinalen Koordinationszentra 
in Tätigkeit zu versetzen. Die feine Regulierung der Rückenmarks- 
tätigkeit, wie sie normaler Weise durch die Pyramidenbahn zustande 
kommt, fehlt aber dabei. 

Die Stellung der Glieder bei den spastischen Contracturen stellt 
eine Fixierung der durch die Rückenmarksreflexe bedingten Lage dar. 
Bei der spastischen Paraplegie beobachten wir entweder ein Beuge- 
oder eine Streckcontractur. Vom Tierversuche her und ebenso aus den 
Beobachtungen am Menschen wissen wir, daß Streckreflexe der Beine 
im allgemeinen nur bei gutem Allgemeinbefinden, bei Fehlen von In- 
fektionen vorkommen. Bei schweren Paraplegien, besonders wenn sie 
rasch entstehen, bleibt nun meist eine Infektion der Harnwege, ein 
schwerer Decubitus nicht aus. Dieser Zustand muß an sich das Auf- 
treten von Streckreflexen hemmen. 

Ein Decubitus stellt andererseits einen dauernden kräftigen Haut- 
reiz dar, der geeignet ist, einen Beugereflex auszulösen. Die dauernde 
Wirkung dieses Reizes wird leicht zur ständigen Beugestellung der 
Beine führen, die schließlich in eine bindegewebige Fixierung der Ge- 
_ lenke ausgehen kann. 

Anders liegen die Verhältnisse, wenn bei allmählichem Eintritt 
der Paraplegie schwere Infektionen und Decubitus ausgeblieben oder 
bei längerem Bestehen der Paraplegie wieder abgeheilt sind. Dann 
fehlen die Einflüsse, die das Zustandekommen der Streckreflexe hindern. 
Die Strecklage, die die Beine der Wirkung der Schwere entsprechend 
im Bette einnehmen, wirkt ihrerseits im Sinne eines tonischen Streck- 
reflexes, so daß die Beine leicht in dieser Stellung fixiert werden, zu- 
nächst durch Muskelwirkung, später durch Bindegewebsschrumpfung. 


Die krankhaften Veränderungen des Zentralnervensystems haben 
uns von jeher wichtige Aufschlüsse über seinen Bau und seine Leistungen 
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gegeben. Die Untersuchung ging meist darauf hinaus festzustellen, 
wie weit die Leistung des erkrankten Nervensystems von der des ge- 
sunden abwich. Aus dieser Abweichung wurden Schlüsse auf die Be- 
deutung des erkrankten Teils gezogen. Die hier mitgeteilten Unter- 
suchungen schlagen gewissermaßen einen umgekehrten Weg ein. Sie 
gehen aus von den Elementarleistungen des Lendenmarks, untersuchen 
die Abweichungen, die sich in den Leistungen des Halsmarks zeigen. 
Weiterhin prüfen sie, wie sich die Leistungen erweitern, wenn mehr 
hirnwärts gelegene Teile mit dem Rückenmark in leitender Verbindung 
stehen. So lassen sie die Enthirnungsstarre, die Labyrinthreflexe als 
Leistungen des verlängerten Marks erkennen. Es ist nach dem Ausfall 
der besonders von Magnus angestellten Tierversuche zu erwarten, 
daß aach Leistungen und Bau der übrigen Hirnteile auf diesem Wege 
der weiteren Erforschung zugänglich sind. 
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II: Die Pathologie des einzigen Kindes. 
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L Die Sonderstellung des einzigen Kindes. Statistisches. 
Die verwirrende Fülle der Krankheitsbilder konnte einer wissen- 


schaftlichen Bearbeitung nur zugänglich gemacht werden, wenn man 
sie nach irgendwelchen logischen Gesichtspunkten sonderte. Diese Son- 
derung der Krankheitstypen nach Geschlecht (Frauenkrankheiten), Lebens- 
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alter (Säuglings-, Kinder-, Greisenkrankheiten), nach Ätiologie (z. B. Pa- 
thologie der Tuberkulose), Organen (Krankheiten der Augen, der Ver- 
dauungsorgane usf.) und ihrer Kombination (z. B. Tubarkulose des 
Kindesalters) haben die arbeitsteilige Vertiefung unserer Erkenntnisse 
ermöglicht und den eindrucksvollen Bau der Heilkunde unserer Tage 
begründet. Aber die Mannigfaltigkeit des Lebens lehrte uns immer 
neue Gesichtspunkte anwenden. Die auffälligen Wirkungen des Klimas 
auf die Entstehung und Gestaltung der Krankheitsbilder führten zu 
der Zusammenfassung der Tropenkrankheiten, dsnen die Krankheiten 
der kalten Zonen wahrscheinlich nur darum noch nicht gegenüber- 
gestellt wurden, weil sie wirtschaftlich noch wenig Bedeutung haben. 
Es konnte ferner nicht verborgen bleiben, daß gewissen Berufen beson- 
dere Krankheitsformen gesellt sind, und es entstand die kaum noch in 
Angriff genommene Lehre von den Berufskrankheiten. Und so blieb 
es denn auch nicht aus, daß der Zusammenhang gewisser abnormer 
familiärer Situationen mit besonderen Symptomenbildern klar warde. 
So kam ich vor acht Jahren zur Schilderung der Pathologie des einzi- 
gen Kindes?), und ich zweifle nicht, daß sich ebenso eine Pathologie 
der alten Jungfrau, der jungen Witwe und anderer abnormen Famili en- 
typen aufstellen ließe, die man mit dem Soziologen Müller-Lyer”') 
als Miliosen (abgeleitet von Milieu) zusammenfassen könnte. 

Das Problem des einzigen Kindes hatte noch vor einem Menschen- 
alter keine große Bedeutung. Große Kinderzahlen waren damals die 
Regel, Kinderlosigkeit eine seltene, vielbedauerte Ausnahme, die einzi- 
gen Kinder, sehr dünn gesät, meist die Folge früher Verwitwung. 
Freilich gab es damals auch in wohlhabenden Kreisen kaum eine Fe 
milie, die nicht den Tod eines oder mehrerer Kinder zu beklagen hatte. 
Seit etwa 20 Jahren hat die gewollte Beschränkung der Kinderzahl 
auch in Mitteleuropa wachsende Verbreitung gefunden. Die Zahl der 
- ehelichen Lebendgeburten ist beispielsweise in Wien vom Jahre 1908 
mit 33673 bis zum Jahre 1913 gleichmäßig abgesunken bis auf 26987, 
und daß der große Krieg diese Bewegung außerordentlich beschleunigt 
hat, besagen allc bekanntgewordenen statistischen Erhebungen. Eine 
an einem anderen Orte veröffentlichte Untersuchung hat mir ergeben, 
daß von den in den letzten Jahren vor dem Kriege in Wien geschlos- 
senen Ehen im zeugungsfähigen Alter mehr als ein Drittel eine Emp- 
fängnis oder Nachkommenschaft in den ersten zwei Ehejahren absicht- 
lich vermieden hat. Und so ist auch die gewollte Einkindehe eine 
überaus weitverbreitete Erscheinung geworden, die weit über das Bürger- 
tum hinaus auch auf die bessergestellte, denkende Arbeiterschaft 
übergegriffen hat. Holte ich mir bei meiner ersten Bearbeitung des 
Gegenstandes meine Eindrücke nur aus der Privatklientel, so konnte 
ich in den letzten Jahren schon reichliche ähnliche Beobachtungen 
in meinem Ambulatorium für Kinder Unbemittelter sammeln. Eine 
Massenstatistik, die die absolute und relative Zahl der Einkindehen 
anschaulich gemacht hätte, konnte ich — die Kriegsverhältniese mögen 
dabei auch mitgewirkt haben — leider nicht ausfindig machen. Um 
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| diese Lücke einigermaßen auszufüllen, legte ich mir eine kleine Privat- 
: statistik an. Von 525 Familien, deren Kinder ich in den Jahren 1916 
‚ bis 1917 behandelte und die wahllos, also ohne jede Tendenz, zusammen- 
` gestellt wurden — sie gehörten zumeist dem begüterten Mittelstande an — 
` hatten 253 nur ein Kind, 208 zwei, 52 drei, 9 vier und endlich 3 mehr 
' als vier Kinder. Von den 253 Einkindehen müssen indes 44 noch aus- 
` geschieden werden, deren Sprößling noch nicht zwei Jahre alt war, so 
daß noch gegründete Hoffnung auf „Besserung“ vorhanden war. Ich 
fühlte mich zu dieser Korrektur um so mehr veranlaßt, als es sich 
mir ja doch um den bezeichnenden Typus des einzigen Kindes handelt, 
dessen Entwicklung doch eine gewisse Dauer der später erörterten 
besonderen Schädlichkeiten voraussetzt. Es bleiben also 209 Ehepaare, 
deren einziges Kind wenigstens zwei Jahre zählte und damit in den 
Rahmen dieser Betrachtungen fiel. Es sind mithin fast genau 40 Proz. 
der aufgenommenen Ehepaare vorläufig oder dauernd bei einem Kinde 
stehen geblieben. Unter den 208 Zweikinderehen waren es 59, also 
. mehr als ein Viertel, deren jüngeres Kind nach einer Zeitspanne von 
mehr als drei Jahren nach dem ersten gekommeu war. Es ist an sich 
nicht uninteressant, dieses Verhalten als ein häufiges kennen zu lernen; 
dann aber ist in diesen Fällen sicher das erste, oft auch das zweite 
Kind den gleichen Entwicklungsschäden ausgesetzt wie ein Einziges, 
und damit steigert sich die Tragweits meiner Fragestellung um ein 
Beträchtliches. Sichsrlich geht aus diesen kurzsn Darlegungen hervor, 
wie groß sowohl die bevölkerungspolitische wie die pädagogisch-medi- 
unisehe Bedeutung der Frage des einzigen Kindes geworden ist. Was früher 
eine Ausnahme war, ward zu einer weit verbreiteten Erscheinung, und 
während vor acht Jahren ein hochangesehener Pädiater gestand, sich 
bei dem Titel meines damals angekündigten Vortrages: „Die Patho- 
logie des einzigen Kindes“ gar nichts denken zu können, wie ja auch 
kein Lehrbuch, kein Kolleg von ihr Kenntnis nahm, dürfte jetzt bereits 
kein beschäftigter Arzt sich dem Eindrucke einer gewissen Sonder- 
stellung des Einzigen entziehen können. 


IL Die Umgebung des einzigen Kindes. 

Was aber ist das Eigenartig-Besondere an der Umgebung des ein- 
zgen Kindes? (Während in den folgenden Ausführungen immer nur vom 
Einzigen die Rede ist, halte man sich gegenwärtig, daß jedes erste 
von mehreren Kindern eine Zeitlang in der gleichen Lage ist, und daß 
ein jüngstes Spätgeborenes, ja, jedes Lieblingskind, in mancher Be- 
ziehung ihnen verwandt ist.) Die Frage läßt sich etwa dahin beant- 
worten, daß es einerseits an einem Übermaß der Zeit und Mittel 
leidet, die seiner Umgebung für es zur Verfügung stehen, andererseits 
unter dem Mangel gewisser sozialisierender Einflüsse. Mittel und Zeit, 
die die erwachsene Umgebung für die Kindererziehung übrig hat, 
stehen dem Einzigen ungeteilt zur Verfügung. Alles kommt neu und 
mbenutzt in seine Hände, nichts scheint gut genug, in allen Bedürf- 
nissen von der Wäsche bis zu den Spielsachen geht man leicht über 
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den Bedarf hinaus, einer der Angehörigen überbietet den andern an . 
Geschenken und Aufmerksamkeiten, da sie alle um die Gunst des Einen 
‚ buhlen. Fast nie ist solch ein Kind allein oder unter seinesgleichen, - 
immer ist ein Erwachsener da zu seiner Überwachung und Behelligung; 


freilich wird dieser stete Bereitschaftsdienst, anfangs eine Überflüssig- - 


keit, mit der Zeit dem Kinde zum lästigen Bedürfnis. Die Erwachsenen, 


vor allem die Eltern, mögen sich von ihrem verwöhnten Lieblinge 


nicht gerne trennen: er muß also bis weit in ein Alter, in dem die : 


gereifte Beobachtungsgabe des Kindes viele unerwünschte Eindrücke 
phantastisch verarbeitet, das Schlafzimmer der Eltern teilen, ihre Reisen, : 
Besuche, Vergnügungen mitmachen mit all ihrer Unordnung, Unruhe 
gesuchten Abwechselung, schlechten Luft, erzieherischen Giftatmosphäre 


Bei diesem steten Beisammensein lernt es seine häuslichen Autoritäten : 
nicht nur im bewußt gesammelten, zur Verantwortung bereiten Zu- - 
stande kennen, sondern auch in Zuständen, Launen, Stimmungen, die 
anstatt eines erzieherischen Optimums ein Pessimum bedeuten. Aus 


Angst vor körperlicher und seelischer Verderbnis hält man so ein Kind 
geflissentlich fern von anderen Kindern, von Öffentlichen Schulen, e 


darf nicht kalt baden, nicht schwimmen, muß vor jedem Lufthauch 


behütet werden, es darf nicht tollen, nicht eislaufen, kein Obst een, _ 


sich keinem Tiere nähern, keine Straße allein überqueren, keine Straßen 
bahn allein besteigen, kurz, dem Kinde, dem Überzärtlichkeit die ganze 


Welt zu Füßen legen möchte, wird geflissentlich die ganze Welt ver- 
schlossen. Alle Hausgenossen müssen sich in diesen verkehrten Dienst 


stellen. Wird das Einzige krank, malt sich bleicher Schrecken auf den . 


Gesichtern der Umgebung. Sofort fürchtet man die schwersten Ge 
fahren und macht vor dem Kranken kein Hehl aus den gehegten 
Sorgen, die über kurz oder lang auch die seinen werden. Aber man 
begnügt sich nicht mit den wirklich vorhandenen Krankheitserschei- 
nungen, sondern äußert allerlei Befürchtungen vor dem Kinde, stellt 
ihm suggestive Fragen, die seinem bald narzistisch-hypochondrisch ge- 
wordenen Wesen reichlich Nahrung geben. Kommt es einmal wirk- 
lich zu einer Erkrankung oder einem operativen Eingriffe an dem 
Kinde, so werden alle die genannten Übertreibungen so sehr verstärkt, 
daß sie den Willen zur Genesung lähmen, Symptome auf neurotischem 
Untergrund zeugen, den Charakter des Kindes für längere Zeit schä 
digen können. 

Das Übermaß des ausschließlichen Verkehrs des Einzigen mit Er- 
wachsenen führt ferner dazu, daß jeder von diesen ein allzu bereiter 
Lehrer, ein williger Beantworter all der tausend Fragen eines solchen 
Kindes wird, aber auch zu überaus häufigen Zusammenstößen des 
kindlichen Wollens mit den erzieherischen Absichten, zu steten Kon- 
flikten, die nur zu oft zu solchen zwischen den Eltern führen, wenn, 
wie so häufig, einer von ihnen die Partei des angeblich hart und un- 
gerecht behandelten Kleinen nimmt, all das vor dem Kinde. Aber 
auch die mannigfachsten Familienangelegenheiten wirtschaftlicher Natur, 
ernste Sorgen werden in seiner Gegenwart erörtert, weil es angeblich 
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ohnedies nichts davon versteht, während es im Gegenteil, arm an an- 
deren Interessen, auf jedes Wort achtet und über die gelegentliche 
Verwendung einer ihm unverständlichen Sprache still oder laut empört 
ist. Ist gar Vater oder Mutter verwitwet oder aus anderen Gründen 
verlassen — der Krieg hat das ja tausendfach gezeitigt —, so wird 
das Kind oft geradezu zum Vertrauten gemacht. Bedeutsam ist bei 
all diesem zweckwidrigen Vorgehen, daß entsprechend der von Freud 
aufgestellten allgemein-menschlichen Gesetzmäßigkeit das einzige Mäd- 
chen seine verblendete Stütze vor allem im Vater, der Knabe in 
der Mutter findet, während der andere, gleichgeschlechtliche Eltern- 
teil gewöhnlich einsichtig, aber meist erfolglos dem Schicksal zu weh- 
ren sucht. Diese wichtigen, bisher allzusehr vernachlässigten seelischen 
Beziehungen machen es begreiflich, daß es, wie ich schon in meiner 
ersten Arbeit erwähnte, Ehepaare mit sozusagen zwei „einzigen“ Kin- 
dern gibt: der Knabe wird von der Mutter, das Mädchen vom Vater 
zum Gegenstand der erzieherischen Mißhandlung gemacht. 

Endlich aber fehlt dem einzigen Kinde der sozialisierende Einfluß 
der Geschwister. Jeder, der das Leben von Geschwistern aus eigener 
und fremder Beobachtung kennt, weiß, wie hier der Zwang zur An- 
passung, zur Achtung fremder Rechte, zur Teilung von Freuden, zur 
Hilfeleistung, zur gelegentlichen Unterordnung charakterbildend wirkt. 
Diese ganze unersetzliche Vorschule für das wirkliche Leben fehlt meist 
in dem Heim des einzigen Kindes, das vielmehr mit all seiner über- 
triebenen Sorgfalt, seiner absichtevollen Hinwegräumung aller Unan- 
nehmlichkeiten, schmerzhaften Erfahrungen, seiner schwülen Zärtlichkeit 
und Abwehr jedes erfrischenden Luftzuges einem Treibhause gleicht. 
Sein Ergebnis ist denn auch meist eine bisweilen farbenprächtige, aber 
in ihrem Innersten meist ungesunde Treibhauspflanze. 


IL Der Charakter des einzigen Kindes. 


Bei der Schilderung des Charakters des einzigen Kindes kann ich 
im großen und ganzen der ausgezeichneten Arbeit Neters?) folgen. 
Allerdings möchte ich den Stoff etwas anders anordnen und nach einer 
Richtung, die mir sehr wesentlich scheint, ergänzen. Die Darstellung 
wll nicht bloß beschreiben und sich mit der oberflächlichen Deutung 
begnügen, sondern auch den Triebkräften nachspüren, die den Charakter 
des Einzigen bedingen und in seinem besonderen Milieu zur Entwick- 
lung gelangen lassen. 

Mit dem Durchschnittskinde verglichen zeigt es gewinne normale 
Eigenschaften im Übermaß, andere im Untermaß, außerdem aber 
Zeichen der Abartung, die dem Kinde sonst nicht eigentümlich sind. 

Wenden wir uns zunächst der ersten Gruppe zu, so ist vor allem 
die dem Alter meist vorauseilende Entwicklung des Verstandes auf- 
fällig. Frühzeitig schon befaßt sich die Umgebung allzuviel mit dem 
einzigen Kinde, schon am Ende des ersten Jahres muß es verschiedene 
Klugheiten von sich geben, mit zwei Jahren spricht es meist schon 
„alles“ und geläufig. Damit erlangt es die Fähigkeit des Fragens, von 
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der es natürlich gerne Gebrauch macht, zumal es, immer in Gesellschaft 
von Erwachsenen, leicht eine Antwort erhalten kann. Es wird allzu- 
früh gelehrt und gedrillt, weiß Lieder und Verse vorzutragen, verblüfft 
mit seinen altklugen Bemerkungen. Die Freude daran aber ist übel 
angebracht. Ich vergleiche solch ein Kind gern einer Rosenknospe, 
die vor der Zeit künstlich mit den Fingern geöffnet ward, um ansehn- 
licher zu erscheinen. So wie auch sie rascher verwelkt, als sie müßte, 
so zeigen solche Kinder oft schon frühzeitig Ermüdungserscheinungen, 
die man in den letzten Jahren gerne als Psychasthenie bezeichnet 
hat. Jedenfalls sind die „ungewöhnlich klugen“ Kinder der ersten 
Jahre nicht selten später schwache Schüler, mäßig klug, wenig leistungs- 
fähig. Ich kenne z. B. ein Mädchen, das mit 16 Monaten ihren Namen 
und ihre Wohnung genau zu sagen wußte, auch sonst sehr klug war. 
Es ist jetzt 15 Jahre alt, lernt ungern, die Schulleistungen sind mittel- 
mäßig, die geistigen Interessen wenig erfreulich. 

Die kindliche Selbstsucht ist bei dem Einzigen künstlich groß- 
gezüchtet. In seinem Kreise niemals zur Teilung gezwungen, Allein- 
besitzer all der Dinge, die des Kindes Leben erhellen, von den Lecker- 
bissen, Spielzeugen, bis zu den Büchern und der Liebe seiner Betreuer, 
kennt es auch nicht die Freude gemeinsamen Genießens. Das ist ja 
ein gewichtiger Grund seiner Schwererziehbarkeit, daß es sich zu Hause 
immer als absoluter Herrscher fühlen darf, daß es, selbst kalt, oft 
grausam, allezeit über die überhitzte Zärtlichkeit seiner anfangs leicht- 
fertig-gedanken- und später verzweifelt-hilflosen Umgebung verfügen 
kann. Das ist der Nährboden seiner oft durch nichts gerechtfertigten 
Eitelkeit und ihrem Gegenstück, einer Überempfindlichkeit, die 
den Verkehr mit solchen Kindern für andere so sehr erschwert. Und 
es ist nicht zu verwundern, daß solche künstlich vor jeder rauhen 
Luft beschützten überempfindlichen Kinder leicht vor jeder ernsteren 
Schwierigkeit zusammenbrechen und daher nach Neter in der Statistik 
des Kinderselbstmordes eine auffallende Rolle spielen. Es mag 
darum zunächst befremden, daß dieselben Kinder in der Schule oft als 
besonders brav gerühmt werden. Aber für sie, die den steten Umgang 
mit Erwachsenen gewöhnt, jugendlich-ungebundenes Tollen kaum kennen, 
ist die Einordnung in die Ansprüche der Schule kein solch ungewohnter 
Zwang wie beim Durchschnittskinde. 

Das Alleinsein läßt dem Phantasieleben des Einzigen einen 
unzweckmäßig weiten Spielraum. Und so sieht man unter ihnen ® 
viele, die am liebsten in ihrer erdichteten Welt weilen, schwer festzu- 
halten sind bei ihrer Arbeit und dadurch untüchtig, ja unfähig scheinen. 
Es mag das vielleicht einer dichterischen Begabung förderlich sein — 
die Erfüllung der Forderungen des Alltags wird solchen Kindern oft 
außerordentlich schwer. 

Auf der anderen Seite ermangelt das einzige Kind gewisser Chs- 
raktereigenschaften, die nur im regen Verkehre mit Spielgenossen und 
nur in einer gewissen Freiheit erworben werden können. Solchen Kin- 
dern fehlt der Mut, sie sind vielmehr ängstlich, unselbständig, und 
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gewohnt, auf jeden Dienst ikrer Umgebung rechnen zu können, meist 
sehr ungeschickt. In einem Alter, in dem es fast lächerlich wirkt, noch 
gegängelt, verstehen sie in der Stadt keinen Weg, keine Besorgung zu 
übernehmen, keine Straße zu überqueren, sie wissen sich nicht aus- noch 
anzukleiden, mit keinem Messer umzugehen. Scheu vor Fremden, ver- 
stockte Schüchternheit läßt solch ein Kind oft dumm scheinen, und 
diese Eigenschaften eröffnen natürlich verschiedenen krankhaften Angst- 
zuständen die Pforten. Nicht in eine kleine Gemeinde gestellt, wie 
Kinder mit Geschwistern, kann es soziales Empfinden nicht er- 
werben; es fehlt ihm an Beispiel dafür und an Gelegenheit zur Betä- 
tigung, und so ermangelt es der Nächstenliebe, der opferbereiten 
Liebe überhaupt. Es liebt und sieht eben nur sich. Aber damit ent- 
behrt es auch der Gelegenheit zur Erwerbung von Menschenkennt- 
nis und der Fähigkeit, sich in die Welt zu schicken. Immer wieder 
flüchtet es sich gern ins Alleinsein, wo es sich dann seine Welt nach 
Belieben bauen kann. Und ungewohnt, auf Widerstände zu stoßen, 
entbehrt sein Wollen der Schulung: es wird ziellos, launenhaft, willens- 
schwach, tatunfähig. Hamlet hat keine Geschwister. 

Die einzigen Kinder machen meist den Eindruck des Unkind- 
lichen, Frühreifen. Nicht selten sind sie Zeugen ernster Erörterungen 
der Eltern, werden von diesen als Kameraden behandelt, namentlich 
bei ehelichen Zerwürfnissen und in den gegenwärtigen traurigen Ver- 
hältnissen des Krieges. Was wunder, daß sie die Art der Erwachsenen 
annehmen und in einem Alter blasiert, genußunfähig, kritisch sind, in 
dem andere Kinder noch ihre ganze Unbefangenheit besitzen? Mit 
6 Jahren lächeln sie überlegen vor Märchen und mit herzlichem Be- 
dauern sieht man die dürre Klugheit dieser armen, um ihre Kindheit 
betrogenen Kinder. Mit der von den Erwachsenen ihm suggerierten 
und wohl auch bei ihnen beobachteten Ängstlichkeit verfolgt es jede 
körperliche Störung an sich, es wird zum hypochondrischen Kopf- 
hänger. Solche Kinder sind übrigens auch darum gerne krank, weil 
sie dann um so mehr verwöhnt und mancher verhaßten Verpflichtung 
ledig werden. 

Gesellschaft anderer Kinder lieben sie nicht und sind selbst in 
solchen unbeliebt. Zwingt man sie doch in sie, so sind sie unver- 
träglich und herrschsüchtir. Darum wollen sie auch keine Geschwister, 
und wenn nun doch spät ein zweites nachkommt, so hat man mit 
ihrer Eifersucht, ja Feindseligkeit zu rechnen’), die sich nicht nur 
in Wünschen, sondern manchmal auch in recht unzweideutigen Hand- 
lungen entlädt. Und wie das spätere Schicksal der erwachsenen Ein- 
zigen sich oft traurig gestaltet, bedroht von Psychoneurose, bedenk- 
lichen psychischen Hemmungen, Enttäuschungen auf allen Gebieten des 
Lebens, schildert sehr anschaulich der erfahrene Sadger?'). 

Indes dieses Charakterbild, diese äußeren Lebensschicksale sind 
doch nur die äußere Fassade, und es ist dringend notwendig, nach 
den Baumaterialien zu fragen, aus denen diese verfehlten Bauten ent- 
stehen, und nach den Gründen ihrer Fehlerhaftigkeit. Erst die Be- 
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antwortung dieser Fragen ermöglicht uns eine zielbewußte Verhütung 
und Behandlung. 

Der Charakter eines Menschen ist das Ergebnis der Wechselwirkung 
seiner Anlagen und des äußeren Erlebens. Auf die Anlagen kann nur 
auf einer künftigen höheren Kulturstufe Einfluß genommen werden, 
die geistig und körperlich ungeeignete Menschen von der Fortpflanzung 
fernhalten wird. Darauf des näheren einzugehen, wäre jetzt die Zeit 
übel gewählt. Was wir im Interesse des Kindes beeinflussen können 
und daher müssen, ist der zweite Faktor, das äußere Erleben. 

Die einfachsten seelischen Äußerungen des Neugeborenen, auf denen 
sich die gesamte künftige persönliche Entwicklung aufbaut, sind 
Triebäußerungen. Das geläufigste Paradigma ist der Saugtrieb, der in 
den Dienst der Ernährung gestellt ist. Die lustbetonte Betätigung 
der Mundzone, meiner Überzeugung nach vielfach schon im Mutterleib 
geübt — man sieht Neugeborene öfters unmittelbar post partum 
„Finger lutschen“* —, wird hier mit der Lust der Geschmacksempfin- 
dung und mit der Befriedigung des Hungers frühzeitig verlötet. Der 
Säugling kennt für diese Triebbetätigung keine Hemmung, solange er 
nicht befriedigt oder erkrankt ist, und er nimmt die Brust, auch wenn 
man ihm sie zweckwidrig oft reicht, immer wieder. Hier hat nun die 
Erziehung einzugreifen, einzugreifen buchstäblich am ersten Tage. Es 
geschieht zunächst im Interesse der leiblichen Wohlfahrt, wenn wir 
die Nahrungsaufnahme des Säuglings strenge regeln; es ist aber gleich- 
zeitig der erste Versuch einer Erziehung, der Gewöhnung an Ordnung 
und ans Verzichten auf hemmungslose, mit unseren Lebensbedingungen 
im allgemeinen unvereinbare Trieblustbefriedigung. Bald lernt der 
junge Weltbürger neue Lustquellen kennen: die der Harnentleerung 
dürfte schon in utero erworben worden sein; dazu kommt jetzt die der 
Darmentlastung, die von der Haut vermittelte Lust der sanften Be 
rührung, die der Muskelbetätigung, der Verwendung der durch äußere 
Reize geschulten Sinne u.v.a. Früher oder später unterliegen alle diese 
Lustquellen der erzieherischen Bearbeitung, der Regelung, Verdrängung, 
Sublimierung, weil viele von ihnen mit den kulturellen Forderungen 
der Umwelt in Widerspruch geraten. Das Ergebnis der Anlagen und 
dieser Triebbearbeitung ist der individuelle Charakter. Ich stehe 
mit dieser kurzen Darstellung der Charakterentwicklung mitten in den 
Gedankenkreisen Freudscher Forschung. — Wo also kann bei der 
Charakterbildung des einzigen Kindes der Fehler nachgewiesen werden! 
Ich habe es schon in meiner ersten Arbeit wenig exakt dahin ange- 
deutet, daß es an dem Übermaß der Liebe leidet. Die von Ver 
standeserwägungen nicht gezügelte Liebe weiß nicht zu versagen und 
nicht zu erziehen. Einige Beispiele mögen das und den Mechanismus 
der Symptombildung erläutern! | 

Die Eltern des einzigen Kindes, vor allem die Mutter, aber. auch 
andere „Autoritäten“, fürchten fast immer, der Säugling trinke zu wenig: 
er wird also öfter angelegt als ihm frommt, wird, wenn er schon inne 
halten will, immer noch zum Weitertrinken gereizt. Die Folgen sind 
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nicht nur Ernährungsstörungen, sondern oft auch faules, lustloses Trin- 
ken, Überdruß, aus Unlusterfahrungen geborene Appetitlosigkeit. Zur 
rechten Entfaltung freilich kommt all das meist erst bei und nach der 
Entwöhnung. Das Kind muß auf die Sauglust verzichten, ungewohnte 
Speisen schätzen lernen. Da geschieht nun aus der Besorgnis, das 
Kleine könnte durch Unterernährung dauernden Schaden nehmen, bei 
den selbstverständlichen anfänglichen Schwierigkeiten der entscheidende 
Fehler, es zum Essen zu zwingen. Damit lernt es die Mahlzeiten als 
peinliche Erlebnisse fürchten, und so konstituiert sich die später be- 
klagte Appetitlosigkeit. Eßfaulheit und das in um so schwererer 
Form, je länger es ohne eigenes Zutun gefüttert wurde. Da ferner die 
festen Speisen den größten Widerstand wachriefen, hat man es lange 
so gehalten, alle Nahrung im flüssigen oder breiigen Zustand anzu- 
bieten: das Ergebnis ist die Kaufaulbhe it. 


Verweilen wir einen Augenblick bei der Regelung der kindlichen 
Stuhlentleerung! In den ersten Monaten läßt man den Säugling ruhig 
gewähren und, von Erkrankungen abgesehen, seinen Enddarm nach 
Belieben entleeren, d. h. wenn es für ihn mit dem größten Lustgewinn 
verbunden ist. Hat er das Sitzen erlernt, so tritt man an ihn mit 
der Forderung heran, den Stuhl zu einer bestimmten, von uns ge- 
wählten Zeit nach gewissen Regeln zu entleeren. Die Durchsetzung 
unserer erzieherischen Wünsche ist oft nicht leicht und gelingt nur 
mittels der Setzung anderen Lustgewinns als Prämie, als da sind: 
Lob, Streicheln, Küsse der vom Kinde geliebten Pflegeperson, manch- 
mal (das sei aber nicht etwa empfohlen!) durch schmerzhafte Strafen, 
wie Schläge. Oft wird der Stuhl trotzig zurückgehalten; das hat 
später einen um so größeren Lustgewinn zur Folge, außerdem aber 
wartet die allzu besorgte Umgebung des Einzigen nicht lange, es wird 
Spritze oder Irrigator zu Hilfe genommen, Manipulationen, die selbst 
der Afterzone willkommene Erregungen liefern, die aber auch die 
Pflegepersonen zwingen, sich mit dem Kinde zu befassen, also schon 
zwei Motive zur Obstipation, zu denen als drittes, vielleicht stärkstes 
hinzukommen mag, daß die Entleerung nach einem Einlauf unter 
stärkstem Lustgewinn erfolgt. 


Die Harnentleerung! Bei ihr ist allzu große Nachsicht das stärkste 
Motiv zum Verweilen auf der frühen Entwicklungsstufe des Einnäs- 
sens, des Entleerens der Blase nach der Art der seligen Säuglingszeit. 
Ist aber diese Stufe überwunden, so ist das Verlangen nach der Harn- 
entleerung für die Pfleger ein unabweisbares Signal, sich mit dem 
Kinde, sich mit seinem in dieser Zeit schon längst als lustvoll-reizbar 
empfundenen äußeren Genitale zu befassen: das Motiv zur nervösen 
Pollakisurie. Stuhl- und Harnentleerung werden denn auch oft 
als besondere Gunstbezeigungen bloß gewissen bevorzugten Personen 
geleistet. 

Ich bin mir bewußt, bei diesen wenigen Ableitungen noch nicht 
alle Motive erschöpft zu haben; ich wollte nur an diesen Beispielen 
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die krankhafte Symptombildung erläutern. Alle anderen Symptome 
lassen sich ähnlich begreifen und ebenso die Charakterbildung auf der 
Grundlage eines üppigen Narzißmus (Selbstverliebtheit), dem von der 
Umgebung des Einzigen der Boden bereitet wird. Der Nachweis im 
einzelnen würde hier zu weit führen, noch weiter die Verfolgung der 
seelischen Antriebe aueh jener erwachsenen Umgebung bei ihrem 
zweckwidrigen Verhalten. Einiges über die Notwendigkeit ihrer Er- 
kenntnis als Selbsterkenntnis und der Folgerungen aus ihr als Selbst- 
erziehung habe ich in einem Vortrage‘) niedergelegt. Hier sei nur 
ganz allgemein gesagt, daß die Liebe der Eltern und anderer Pfleger 
zum Kinde in ihrer Blindheit, Überschätzung des Objektes, in ihrer 
Neigung zum Selbstbetrug, ihrer Verstandeserwägungen feindlichen 
Leidenschaftlichkeit trotz allen Sträubens der Beteiligten und darum 
so schwer Belehrbaren der Sexualliebe durchaus verwandt ist; welche 
Folgen daraus für die Erziehung, welche Folgerungen für die vorbeu- 
ende Tätigkeit des Arztes erwachsen, ergibt sich zum Teil von selbst, 
zum Teil aus den weiteren Erörterungen. 

Und noch eine grundsätzliche Frage: Trifft es zu, daß, wie Neter’®), 
gestützt auf einen Volksmund, behauptet, die einzigen Knaben weit 
gefährdeter sind als die einzigen Mädchen? Mit einer gewissen Ein- 
schränkung kann ich es bestätigen. Das kommt daher, daß Mutter 
und andere weibliche Familienmitglieder, die vor allem an der krank- 
haften Entwicklung des Knaben Schuld haben, im allgemeinen weit 
mehr Zeit und Gelegenheit zu ihrem schädlichen Tun haben als die 
Väter, und namentlich jetzt während des Krieges sind die einzigen 
Knaben vielfach wirklich auch die einzigen Liebesobjekte der ein- 
samen, sorgenbeladenen Frauen. Aber die oft knappe Zeit, die Vätern 
für ihre einzige Tochter übrig bleibt, scheint darum doch zum dauern- 
den Schaden zu genügen, weil die Mutter, gewöhnlich zu sehr unter 
dem Einflusse ihres Gatten, zu wenig der Korrektur vornehmen kann. 
Daß aber die einzigen Söhne, herangewachsen, im Leben bisher leichter 
scheitern als die einzigen Töchter, ist leicht zu verstehen: die Frau 
des Mittelstandes ließ bisher in ihrer meist wenig aktiven Rolle solch 
anerzogene Untüchtigkeit weniger klar erkennen und empfinden als 
die unmännlichen Männer, zu denen die einzigen Knaben heranwuchsen. 


IV. Das Krankheitsbild. 


Dem Bilde, das ich vor 8 Jahren von der Pathologie des einzigen 
Kindes entworfen habe, kann ich bei einer erneuten Bearbeitung der Frage 
bei gereifterer Erfahrung und auf breiterer Grundlage nicht viel Neues 
hinzufügen. Nur hier und dort werden kleine Abänderungen notwendig 
sein. Vieles, was damals nur ein vorläufiger Eindruck sein konnte. 
hat sich indes zu einer festen Erfahrung verdichtet. Das Wichtigste 
der Ergänzungen meiner ersten Darstellung werden die Erfahrungen 
über die Prophylaxe, Therapie und Prognose der hier erörterten krank- 
‚haften Erscheinungen betreffen. 
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a) Allgemeines Bild. 

Als ich im Jahre 1910 über mein Thema zum ersten Male berich- 
tete, konnte ich mich auf 100 Beobachtungen berufen: 45 betrafen 
Knaben, 55 Mädahen. Der vorliegenden Darstellung liegen weitere 
164 Beobachtungen zugrunde, mit jenen zusammen also 264 einzige 
Kinder, 119 Knaben und 145 Mädchen. Die volle Zahl meiner Beob- 
achtungen ist indes weit größer, über viele fehlen mir verwertbare 
Aufzeichnungen. Sie entstammen alle meiner Privatklientel; die ein- 
zigen Kinder, die in meiner Poliklinik sich in den letzten Jahren 
mehrten und die mir bekannten Bilder boten, konnte ich wissenschaft- 
lich nicht verwerten, weil die Kriegsverhältnisse solche ausführlichere 
Erhebungen nicht zuließen. Dem Alter nach war die Zusammensetzung 
des Materials ähnlich der in meiner ersten Schilderung: 143 Kinder, 
nämlich 67 Knaben, 76 Mädchen, standen im 3. bis 11. Jahre, mit 
den 86 alten Fällen also 229; 18 Kinder, 6 Knaben, 12 Mädchen, 
standen im 2. Jahre, mit den 5 alten zusammen im ganzen 23; 3 Kinder 
waren mehr als 11 Jahre alt, mit den 9 alten also 12. Das Jüngste 
war ein Knabe von 14 Monaten, dessen neuropathische Eltern es trotz 
aller ärztlichen Weisungen zuwege brachten, ihn schon so frühzeitig zu 
einem Neurotiker zu erziehen. Das Älteste in der neuen Reihe war 
14 Jahre alt; die Erwachsenen der ersten Reihe wurden jetzt natürlich 
nicht nochmals gezählt, daher scheinen die höheren Jahrgänge auf- 
fallend schwach besetzt. Der Klärung der Prognose, der Wirkung der 
Therapie werden sie aber wertvolle Anhaltspunkte liefern. 

Etwa ein Viertel der Kinder war nichtjüdischer Abstammung; ihre 
Neigung zu den charakteristischen Symptomenbildern ist bei den gleich 
begünstigenden äußeren Verhältnissen von der der jüdischen Kinder 
kaum verschieden. — Auffallen muß die Überzahl der Mädchen in 
meinem Materiale. Es gibt eben mehr einzige Mädchen als einzige 
Knaben. Das hängt mit dem Vorzuge zusammen, den im Mittelstande 
Knaben vor Mädchen genießen. Wo das Einzige ein Knabe ist, „wagt“ 
man eher ein Zweites „auf die Gefahr“ hin, daß es ein Mädchen würde; 
wo das Einzige ein Mädchen ist, scheut man ein Zweites aus Furcht, 
es könnte wieder ein Mädchen kommen. 

Es ist bisher eine solche Seltenheit, daß ein einziges Kind sich 
als ein ganz gesundes, erfreuliches bewährt, daß ich in diesen Fällen 
zur weiteren Sicherung dieser Entwicklung gerne meiner Genugtuung 
Ausdruck gebe. 

Unter den 90 Mädchen der neuen Folge hatte ich 15 mal, unter 
den 74 Knaben 7mal dazu Anlaß, mit den alten gibt das unter 145 
Mädchen 22 Gesunde, unter 119 Knaben 13. Von allen 264 Kindern 
ergibt das 35, d. h. 13 Proz. Gesunde, ohne daß ich bei dieser 
Sichtung mit besonders hohen Ansprüchen vorgegangen wäre. Es 
entspricht dies zufällig derselben Zahl, die sich mir bei den ersten 
100 Kindern allein ergab. Um diese Zahl richtig bewerten zu können, 
hatte ich damals ebenso wahllos 100 Kinder aus zwei- und mehr- 
kinderigen Familien zusammengestellt. Von diesen waren 69 als nor- 
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mal und nur 31 als neuropathisch anzusehen gewesen. — Von den 90 
Mädchen neueren Datums durfte man 17, von den 74 Knaben 14 als 
sohwer neurotisch herausheben; früher hatte ich unter 55 Mädehen 11, 
unter 45 Knaben 7 so bezeichnen müssen. Die übrigen zeigen leich- 
tere oder weniger gehäufte Symptome neuröpathischer Natur. In meiner 
ersten Arbeit äußerte ich den Eindruck, im allgemeinen seien die Mäd- 
chen schwerer betroffen, Ich kann diese Behauptung jetzt nicht auf- 
recht halten und nähere mich damit, wie erwähnt. Neter; ich habe 
jedoch guten Grund anzunehmen, daß es sich dabei um eine Kriegs- 
folge handelt. Da der dienstpflichtige Vater in den meisten Haus- 
halten fehlt, ist der einzige Knabe aus Gründen, die im früheren aus- 
einandergesetzt wurden, schwerer gefährdet als das einzige Mädchen. 

Ich möchte nun, ehe ich in die Symptomatologie im einzelnen 
eingehe, zwei Beobachtungen ausführlicher wiedergeben, um das Charak- 
teristische plastischer zur Wirkung zu bringen: 

H. E., 3 Jahre alt, Sohn deutscher Eltern. Vater Lehrer, sehr 
nachgiebig, durch den Krieg wirtschaftlich hart geschädigt; Mutter 
übergewissenhaft. Ernährung des Kindes mehr als ausreichend. Ich 
werde zu Rate gezogen, weil das Kind schlecht aussieht, „nervös“ 
scheint und unruhig schläft. Ein Arzt hatte Tuberkulose vermutet. 


Die klinische Untersuchung und Beobachtung ergibt keinen Anhalts- ; 
punkt für ein organisches Leiden. Sie gestaltet sich zunächst schwer: : 


der Knabe fürchtet, heißt es, jeden Arzt, und ich müsse ihm daher als 


— 


„Onkel“ vorgestellt werden. Den Rachen lasse er mit einem Löffel : 
nicht untersuchen, die Mutter bittet daher, von diesem Teil der Unter- 


suchung abzusehen. Ich mache gerne das Zugeständnis, als „Onkel 


Doktor“ eingeführt zu werden, bitte jedoch, mich im übrigen nicht 


etwa durch Zuspruch unterstützen zu wollen. (Die Erfahrung lehrt. 


u 


daß jede solche „Beruhigung“ beunruhigend wirkt.) Wie zumeist, ver- . 
gißt die Mutter alsbald diese Zusage, und da der Kleine sich nicht 
täuschen läßt, beginnt er sofort zu schreien und zu toben. In aller : 
Ruhe bitte ich die Mutter, das Zimmer zu verlassen, der Vater nimmt 


den Knaben zur Untersuchung auf den Schoß, und mit einer vielfach 
erprobten spielerischen Art ihrer Durchführung, die ich an anderer 


Stelle des näheren zu schildern gedenke, erhebe ich ohne Schwierigkeit : 


den Status, besichtige mit Hilfe eines Löffels den Rachen und kann 
nun folgendes feststellen: Der Knabe ist dem Alter entsprechend groß. 
blaß, mager. Seine Intelligenz steht weit über dem Durchschnitt. (Er 
geht nach der Untersuchung, während ich mit dem Vater spreche, 
unruhig von einem Gegenstande zum anderen, fragt und spricht immer 
wieder etwas in sichtlich lästig-störender Weise.) Ich erfahre, seine 
Eßlust sei sehr gering, Hunger scheine er nicht zu kennen, er esse fast 
niemals zu Ende. Er ist sehr jähzornig, launenhaft, verträgt sich mit 
anderen Kindern nicht, schlägt und zaust sie. Schlaf findet er nur, 
wenn die Mutter neben ihm sitzt und seine Hand hält. Nachts erwacht 
er öfters mit Geschrei und verlangt ins Bett der Mutter, verweigert 
man ihm das, so tobt er. 
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A. F., 4 jährige Tochter eines Rechtsanwaltes, wird mir zugeführt, 
weil sie wenig ißt, schlecht aussieht und „schlimm® ist. Mutter ein- 
sichtig, Vater sehr zärtlich, dem Kinde gegenüber schwach; des Morgens 
nimmt er sie öfters zu sich ins Bett. Als das sehr kluge Kind, in 
dessen Gegenwart mein Kommen besprochen wird, des Sinnes der ab- 
sichtlich dunkeln Reden inne wird, kündigt sie an, sie werde sehr 
schreien. Ich erfahre weiter folgendes: Das Kind muß noch gefüttert 
werden, jede Mahlzeit dauert lange, man muß Spielzeug zu ihrer Ab- 
lenkung heranschleppen. Feste Speisen mag sie nicht kauen; gibt man 
ihr doch Fleisch oder Brot, so findet man es noch eine Stunde später 
in einer Backentasche verborgen. Man vermutet daher einen engen 
Schlund. Sie ist Fremden gegenüber abweisend-ängstlioh, mag auch 
mit anderen Kindern nicht spielen, ebenso hält sie es nicht lange allein 
aus, immer muß sich die Kinderfrau mit ihr beschäftigen. Stuhl ist 
in Ordnung, Irrigationen fürchtet sie sehr. Bis vor !/, Jahre näßte 
sie sich nachts ein. Bei Erregung verlangt sie sehr häufig nach Harn- 
entleerung und läßt dann jedesmal nur einige Tropfen ohne Beschwerden. 


Nach einer längeren fieberhaften. Erkrankung hatte sie durch einige. 


Zeit allnächtlich Schreianfälle. Der Untersuchung sucht Patientin zu- 
nächst durch heftiges Schreien zu entgehen. Da ich und mit mir die 
Umgebung darüber achtlos hinwegsehen, will sie plötzlich eine Harn- 
entleerung nötig haben. Ich erledige dieses Verlangen dahin, daß sie 


jetzt warten müsse, bis ich mit der Untersuchung fertig sei. Meine. 


unerschütterliche Ruhe läßt sie bald erkennen, daß gegen diesen Fremden 
nichts zu machen sei, und die in freundlicher Unterhaltung begonnene 
Untersuchung wickelt sich weiterhin mühelos ab. Organe und Harn- 
befund sind vollkommen normal. 

Die zwei Beispiele scheinen mir die Eigenartigkeit solcher Kinder 
(aber auch ihrer Umgebung) recht gut zu zeichnen und deutlich zu 
machen, daß der Arzt hier schon vom ersten Worte an vor eine beson- 
dere Aufgabe gestellt ist. Ihre Schwierigkeit steigert sich noch, wenn 
ein Kind dieser Art mit einer organischen Erkrankung zur Untersuchung 
kommt. Die Neuropathie des Kindes, Ängstlichkeit und übertriebene 
Gewissenhaftigkeit der Umgebung verzerren geläufige Krankheitsbilder 
auch bei einem ungestörten Verlaufe dermaßen, daß der Unerfahrene 
leicht zu irrigen Deutungen verleitet wird. 


b) Symptomatologie. 

In meiner ersten Darstellung des Gegenstandes habe ich die krank- 
haften Erscheinungen in zwei Gruppen geteilt, in Allgemein- und 
Organsymptome, und die Allgemeinerscheinungen trennte ich wieder 
in seelische, und körperliche. Die gemehrte Erfahrung läßt mich 


an dieser Einteilung festhalten; nur im einzelnen werden sich Ergän- 


zungen notwendig erweisen. 

Im Vordergrunde der psychischen Allgemeinerscheinungen einziger 
Kinder steht die Ängstlichkeit, die sich in verschiedenem Grade 
und an verschiedenen Gegenständen äußern kann. Am häufigsten ist 
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Scheu vor Fremden, ganz besonders vor dem Arzte, die in allen Ab- 
stufungen von der bloßen Schüchternheit bis zu tobendem Aufruhr 
zur Beobachtung kommt. Manche Kinder der ersten Jahre lehnen bloß 
Männer, andere wieder bloß Frauen ab. Ohne eine allgemeingültige 
Regel aufstellen zu können, sah ich doch in auffälliger Häufigkeit bei 
kleinen Mädchen Ablehnung von Frauen, Bevorzugung von Männer. 
Sehr weit verbreitet ist die Angst im dunkeln Zimmer und vor dem 
Alleinsein, woraus sich dann mannigfache Schwierigkeiten des Allein- 
einschlafens ergeben. Viele dieser Kinder fürchten Gewitter, gewisse 
Tiere, nicht immer große, namentlich Hunde, aber auch Fliegen, selbst 
fliegende Watteflocken, ferner Schatten, bestimmte Gegenstände, z. B. 
ein bestimmtes Bild, einen bestimmten Knopf an einem Kasten, dunkle 
Gegenstände. Diesen zum Schluß genannten Angstauslöser benutze ich 
gerne zu diagnostischen Zwecken. Öfters versichern die Eltern, das 
Kind eei nicht ängstlich. Während sich das zuhause in der gewohnten 
Umgebung kaum verbergen ließe, benehmen sich solche Kinder in der 
Sprechstunde des Arztes oft zunächst sehr vernünftig. Ich pflege mein 
schwarzes Hörrohr am Beginne der Untersuchung den Kindern al 
„Irompete“ in die Hand zu geben, um sie angenehm zu beschäftigen 
und mit dem Gegenstande vertraut zu machen. Die „Trompete“ muß 
sich den „Hut“ (Platte) aufsetzen, kommen und grüßen. Die meisten 
Kinder nehmen sie dann gerne neugierig zur Hand. Die Einzigen, die 
sich bis dahin beherrscht haben, verlieren da oft plötzlich die Haltung, 
wehren ängstlich ab und wollen sie nicht haben. — Diese verschiedenen 
Formen der Ängstlichkeit zeigten unter den Kindern meiner ersten 
Reihe 75. Jetzt fand ich unter den 67 nicht normalen Knaben dieses 
Symptom 41mal, unter den 75 Mädchen 46mal, also etwas seltener 
als unter den ersten hundert. Immerhin sieht man, daß das Sympton 
überaus häufig ist; bei den schwerer befallenen Kindern fehlt es fast 
niemals ganz. 

Die Ängstlichkeit setzt sich sehr oft auch in die Nacht fort als 
nächtliche Unruhe. Schon das Einschlafen macht, wie bereits an- 
gedeutet wurde, Schwierigkeiten. Es darf das Licht nicht abgedreht 
werden, die Mutter, manchmal auch ein anderer Auserwählter, muß 
am Bette sitzen, die Hand des Kindes halten, ja sich mit dem Kinde 
ins Bett legen, um es zum Schlafen zu bringen. Auch ganz junge 
Kinder wollen nicht früher schlafen gehen als die Großen und verwei- 
gern sehr früh den Nachmittagsschlaf. — Der Schlaf selbst ist oft 
unruhig, die Kinder zucken zusammen, verändern häufig ihre Lage. 
sprechen, weinen, lachen im Traume, erwachen oft, verlangen nach 
Verschiedenem; besonders häufig wünschen sie mit Erfolg, ins Bett 
der Großen genommen zu werden und erwachen zu diesem Zwecke 
mit großer Pünktlichkeit. Zuweilen wird über nachtwandlerische Er- 
scheinungen berichtet: zwei Knaben nehmen so jedesmal den Weg 
zum Bette der schlafenden Mutter. Bei einigen der Kinder steigert 
sich das Verhalten zum Bilde des Pavor nocturnus. Zahlenmäßig 
stellt sich das so dar, daß von den 67 Knaben der neueren Beob- 
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achtung 22 einen gestörten Schlaf hatten, davon 5 Pavor nocturnus; 
von den 75 Mädchen 24 und nur 3 nächtliches Aufschrecken. Im 
Jahre 1910 hatte ich 23 Knaben mit Schlafstörungen, davon 4 mit 
Pavor nocturnus und entsprechend 25 Mädchen und gleichfalls 4 mit 
Pavor. Insgesamt zeigten also unter 119 einzigen Knaben 45 nächt- 
liche Unruhe, davon 9 Pavor nocturnus; unter 145 Mädchen 49 Schlaf- 
störungen, darunter 7 Pavor. 

Schon bei der kurzen Schilderung seines Charakters fand die 
Launenhaftigkeit des einzigen Kindes ihren Platz. In vielen Fällen 
nehmen diese Schwankungen der Stimmungslage einen solchen Grad 
an, daß sie die Eltern zum Arzte führen. Nicht selten wird die Frage 
ganz klar dahin gestelit: „Ist das Kind nur schlimm oder ist es 
krank?“ Das betrifft besonders die Fälle, in denen das Kind zu Zorn- 
ausbrüchen neigt und jede Verweigerung eines Wunsches mit einem 
Wutanfalle beantwortet. Solche Kinder tyrannisieren das ganze Haus 
und erzwingen zuweilen eine geradezu lächerliche Fügsamkeit ihrer 
schwachen Eltern: die Mutter darf nur verstohlen das Haus verlassen, 
nur ungesehen darf sie sich zum Ausgang kleiden, oder das Kind er- 
zwingt seine Mitnahme zu den ungeeignetsten Zielen. Dieses wider- 
standslose Gewährenlassen hat manchmal die Entwicklung sadistischer 
Neigungen zur Folge. Ich habe oben schon bei meinem ersten Bei- 
spiele solches erwähnt. Ein anderes: Der 3°®/, jährige Sohn einer Misch- 
ehe schläft nur bei der Mutter ein, die sich gleichfalls entkleiden und 
legen muß. Im Schlafe (?) zwickt er sie in den Arm. — Oder es kommt 
ein Negativismus zur Entwicklung, der auf jede Frage oder Zu- 
mutung nur ein „Nein“, „Nichts“, „Nirgends“, „Niemals“ kennt. Von 
manchen Kindern heißt es, sie seien immer unlustig, müde; die ver- 
sagen dann oft auch als Schüler. Andere wählen dem Mangel an 
erzieherischen Gegenwirkungen gemäß ihr Lieblingsspiel: ein 4/, jähriger 
Sohn deutscher Eltern, der sich auch sonst nichts versagen läßt, schläft 
mit der Mutter und spielt gern mit ihrer Brust. — Aber Kinder, 
die daheim oft wahre Quälgeister darstellen, können in der Schule 
musterhaft, in einer geschlossenen Anstalt die liebenswürdigsten In- 
sassen sein. 

Die Ungeselligkeit der einzigen Kinder, die der Gesellschaft 
Erwachsener oder mindestens weit älterer Kinder den Vorzug geben, 
andere gleichalterige dagegen nicht mögen, mißhandeln oder im Spiele 
rüeksichtslos unterdrücken, rächt sich im späteren Kindesalter oft recht 
peinlich. Sie haben keinen Freund, sind in der Schule übel gelitten 
und oft die Zielscheiben des schonungslosen Witzes ihrer Mitschüler. 
Hier ist wohl manchmal eine der Quellen der Schülerselbstmorde zu 
suchen. — An dieser Stelle mag der Eifersucht auf spätgeborene Ge- 
schwister noch einmal Erwähnung geschehen, weil sie sich bis zu 
Todeswünschen und bedenklichen Handgreiflichkeiten steigern kann. 

Die hier geschilderten krankhaften Zustände der „Launenhaftig- 
keit“ im weitesten Sinne habe ich seinerzeit bei 7 Knaben, 12 Mädchen 
ausgewiesen; jetzt kommen noch dazu 19 Knaben, 17 Mädchen, also 
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im ganzen 55 Kinder, somit etwa jedes 5. einzige Kind. Die Un- 
geselligkeit ist bei 14 besonders vermerkt. 

Während so das Gefühlsleben dieser Kinder verkümmert bleibt. 
zeigen sie fast durchweg zunächst eine allzu rasche Entwicklung 
des Verstandes, meist auch der Sprache, die ihrer Umgebung die 
größte Befriedigung zu gewähren pflegt, später freilich oft zu einem 
wenig erfreulichen, frühen Stillstand führt. Die drollig-klare Ausdrucks- 
weise, die altklugen Bemerkungen der kleinen Knirpse muß der Arzt 
als etwas Unnatürliches, Unheimliches empfinden lernen. Im steten 
Verkehre mit Erwachsenen, der ja in den ersten Lebensjahren einen 
unwillkürlichen, nicht immer guten, stetigen Unterricht darstellt, lernen 
sie frühzeitig vieles, was sie noch nicht brauchen, auch viele fertige 
Urteile, die nicht nur jetzt, sondern auch später recht wertlos sind: 
man hört aus ihnen ihre Umgebung sprechen. Das trifft fast für alle 
Einzigen zu, sogar sonst ganz normale zeigen oft diesen Fehler, und 
nur selten trifft man unter ihnen ein Kind, das auch intellektuell ganz 
Kind ist. Bewundert, belächelt, geherzt, wie sie daheim wegen ihrer 
„zu drolligen“ Aussprüche werden, gewöhnen sie sich, das große Wort 


zu führen, dulden es nicht, von Gesprächen ausgeschlossen zu werden. | 


neigen zur Geschwätzigkeit. Gerade sie — in meiner ersten Arbeit 


ist sie noch nicht erwähnt — scheint mir jetzt für viele dieser Kinder ` 


sehr bezeichnend. Daß sie aus diesen Verhältnissen auch öfters den 
Wortschatz schöpfen für ihre hypochondrischen Neigungen, ist begreif- 


lich. Frühzeitig aber in Familienkonflikte hineingezogen, nehmen sie 
in moralischer Beziehung dann leicht eine wenig erfreuliche Entwick- 
lung. die zu den schwersten Besorgnissen Anlaß geben kann. 

Ich gelange nunmehr zur Besprechung der körperlichen All- 
gemeinerscheinungen. Viele dieser Kinder zeigen eine allgemeine 
Ernährungsstörung: sie sind blaß. von schwächlicher Muskulatur. 
geringem Paniculus adiposus, untergewichtig. Dieses krankhafte Aus- 
sehen ist so aufdringlich, daß es überaus häufig den Anlaß zur ersten 
Befragung des Arztes und zu irrigen Diagnosen giebt. Wenn ich alle 
die Kinder ausschließe, die noch andere Ursachen für ihre Dystrophie 
hatten, und nur die schwersten Formen zusammenstelle, so habe ich 
unter meinen 67 krankhaften Knaben 29, unter den 75 Mädchen 15 
hierher zu zählen. Bei meinen alten Fällen waren es unter 39 ab- 
normen Knaben 14, unter 48 Mädchen 19, im ganzen also unter 264 ein- 
zigen, darunter 229 nicht normalen Kindern 77 Dystrophiker. also 
gut ein Drittel. 

Fragen wir nun nach den Ursachen dieser so auffälligen und häu- 
figen Ernährungsstörung, so pflegen uns schon die Eltern den Wink zu 
geben, daß sie eine beobachtete oder vermutete Neigung zur Onanie 
im Verdachte haben. Ich kann nach meinen Erfahrungen nicht zu- 
geben, daß die Onanie unter diesen Kindern etwa häufiger wäre als 
unter anderen. Von vier meiner Einzigen aber, bei denen die Masturbs- 
tion tatsächlich beobachtet worden war, sahen drei sehr wohlgenährt 
aus. eine Tatsache, die schon in einer anderen Untersuchung dieser 
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Frage?) von mir festgestellt worden war. Eher könnte der vielfach 
gestörte und zu kurze Schlaf, die allgemeine nervöse Unruhe als Ur- 
ssche der Unterernährung in Betracht kommen. Vor allem aber ist 
sie zurückzuführen auf eine mehr oder weniger schwere, hartnäckige 
Anorexie Damit sind wir bei den schon angedeuteten Organ- 
symptomen angelangt, die sich vor allem um den Verdauungs- 
apparat gruppieren. 

Hochsinger!‘®) war wohl der erste, der über „psychogene Appetit- 
losigkeit und Kaufaulheit bei Kindern“ berichtet hat. Seine Schilde- 
rung deckt sich vollkommen mit meinen Erfahrungen. Diese Kinder 
scheinen, so lautet meistens die Klage, keinen Hunger zu kennen, 
jede Mahlzeit ist ihnen peinlich, Die kleineren, die noch gefüttert 
werden, wenden den Kopf unlustig ab, wehren sich mit den Händen, 
und um sie gefügiger zu machen, beginnt man nun Spielzeug herbei- 
zuschleppen, dem Kinde allerlei zu erzählen, und während es an all 
das, aber nicht ans Essen denkt, wird es mechanisch gefüttert, nein, 
gestopft. Jede neue, noch ungewohnte Speise erhöht den Widerstand, 
desgleichen festere Brocken. Das Kind mag nicht kauen und würgt 
mit großer Übung alles das wieder heraus, was man ihm mit mehr 
oder weniger sanfter Gewalt hineinzwängt. Lange wollen solche Kinder 
nicht selbständig essen lernen, mit fünf Jahren noch müssen sie ge- 
füttert werden. Größere Brocken, die man ihnen aufzwingt, findet man 
noch Stunden nach der Mahlzeit unverschlungen in den Wangentaschen. 
Werden solche Einzige endlich als Esser selbständig, so dauert eine 
Mahlzeit eine, ja zwei Stunden, sie kommen kaum dazu, etwas anderes 
zu tun, der ganze Tag ist von den endlosen Mahlzeiten ausgefüllt. 
Und jede von ihnen ist für Kind und Umgebung eine Qual: immer- 
fort gibt es Schelte, Drohungen, Versprechungen, Tränen, die Kinder 
verschütten und verstreuen nicht selten „unabsichtlich“ die Kost, das 
gibt neuerliche Aufregung: was wunder, daß diese alltäglichen Szenen 
klein und groß zermürben? Dasselbe Kind ißt aber in einem fremden 
Hause, in einem Gasthause mit dem erfreulichsten Appetit. Diese 
Form der Anorexie ist unter den Einzigen außerordentlich verbreitet. 
Ich habe sie unter den 74 Knaben 39mal, unter den 90 Mädchen . 
ölmal verzeichnet; unter den ersten 45 Knaben litten an ihr 22, unter 
den 55 Mädchen 28, zusammen also 61 Knaben, 79 Mädchen, d. i. mehr 
als die Hälfte aller beobachteten Kinder. Es ist leicht verständlich, 
daß jene peinlichen Ernährungsschwierigkeiten oft ein klägliches Er- 
gebnis haben, und daher kommen in den schweren Fällen jene Dys- 
trophien zustande. Aber wir sehen, daß die Zahl der Eßunlustigen die 
der Unterernährten bei weitem übersteigt: 140 gegen 77. Es gibt 
unter ihnen eben Kinder, die den übertrieben besorgten Eltern nie 
genug essen: hier entspringen die Klagen falschen Voraussetzungen. 
Aber noch mehrere dieser Kinder verdanken ihr ansehnliches Fett- 
polster einer zuweilen bewundernswerten Geduld und Geschicklichkeit 
der Pflegerin, ihnen ihre Ration doch beizubringen. 

Schon oben war von dem gewandten Herauswürgen der kaum 
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beigebrachten Nahrung die Rede. Das bietet uns den Übergang zu 
dem habituellen Erbrechen, das bei dem schlechten Ernährungs 
erfolge der Einzigen oft mit der Anorexie zusammenwirkt. Meist wird 
es während der Mahlzeit; geübt: ohne Übelkeit, ohne Blässe, mühelos, 
mit einem leichten Würgakt wird oft ein großer Teil dessen heraus- 
befördert, was dem Kinde eben mühevoll beigebracht worden war. 
Aber die Mahlzeit geht meist ohne viel Federlesen weiter, und oft 
sehen Kinder, die das Tag für Tag aufführen, recht gut aus. Andere 
erbrechen am Morgen, besonders Schulkinder vor oder in der Schule, 
beim Fahren, wieder andere immer um dieselbe Zeit, z. B. ein 3 jähri- 
ges Mädchen täglich eine Stunde nach dem Einschlafen, ein 4 jähriger 
Knabe jeden dritten Tag am Morgen. Nicht wenige Kinder klagen 
öfters über Übelkeit, Brechreiz, sie fürchten zu erbrechen, aber 
es kommt nicht dazu. — In meiner alten Aufstellung war das habi- 
tuelle Erbrechen bei 13 Knaben, 24 Mädchen verzeichnet; unter meinen 
neueren Beobachtungen finde ich es nur bei 7 Knaben, 8 Mädchen be- 
merkt. Ich halte das für Minimalzahlen und habe Grund, anzunehmen, 
daß das Erbrechen von mancher Mutter als bloße „Unart“ gewertet 
und verschwiegen wird. Die Gewohnheitsspeier decken sich fast 
durchweg mit den schlechten Essern, und es ist verständlich, daß 
gerade bei dieser Vergesellschaftung der Symptome schwere Hypo 
trophien leicht zur Entwicklung kommen. Es muß aber nicht so 
sein, und manches dieser Kinder hat auch einen recht ansehnlichen 
Paniculus. 

Eine recht häufige Klage bildet auch das abnorme Verhalten der 
Stuhlentleerung. Meist handelt es sich um eine hartnäckige Ob- 
stipation oder den Schein einer solchen. Unter meinen älteren Fällen - 
wurde dies bei 10 Knaben und 10 Mädchen geklagt, unter den jünge 
ren Beobachtungen finden sich 19 Knaben und 24 Mädchen, im ganzen 
also doch 63 oder fast ein Viertel aller Kinder. Viele von ihnen haben 
ohne Abführmittel oder Eingüsse niemals Stuhl, auch wenn man einige 
Tage wartet; leicht kommt es dann zu Analfissuren und Mastdam:- 
vorfall. Bei anderen dieser Kinder liegen die Verhältnisse so, daß die 
besorgte Umgebung aus Furcht vor einer Verstopfung dem Kinde 
täglich gleichsam prophylaktisch einen Einguß macht oder in regel- 
mäßigen Zeiträumen ein Abführmittel gibt. Diese Kinder gelten dann 
für obstipiert, ohne daB man jemals die Probe aufs Exempel gewagt 
hätte, und manches von ihnen entleert sich bald regelmäßig und spontan, 
wenn man es sich selbst überläßt. Ziemlich häufig wechselt die Ob- 
stipation mit Durchfällen ab. Bei vier Knaben meiner jüngeren 
Beobachtungen hatten die rezidivierenden Durchfälle schleimige Be- 
schaffenheit und schienen mir der Enteritis membranacea nahezustehen. 
Selbstverständlich fanden sich auch einige Kinder, 3 Knaben und 
1 Mädchen, mit den von mir zuerst beschriebenen®) Koliken neuro- 
pathischer Kinder, die man jetzt als Nabelkoliken zu bezeichnen 
pflegt. — Schließlich wäre noch einiger Kinder zu gedenken, die ent- 
weder bei Erregungen unwillkürlich Kot entleerten oder einige Male 
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im Tag gut verdauten, festen Stuhl absetzten, offenbare Analoga zu 
der Enuresis und Pollakisurie, die nunmehr erörtert werden sollen. 

Seltener als an die Verdauungsorgane, aber doch recht häufig 
knüpfen sich nämlich bei den einzigen Kindern Anomalien an die 
Harnentleerung. Am meisten wird über vermehrten Harndrang, 
Pollakisurie, geklagt. Der Harn ist an Menge und Beschaffenheit 
‘vollständig normal, aber ähnlich wie bei Cystitis werden in kurzen 
Pausen kleine Harnmengen entleert, allerdings ohne jegliche Beschwerden. 
Am lästigsten wird das Symptom beim Ausgehen, überhaupt bei Lange- 
weile. Sind die Kinder angeregt beschäftigt, melden sie sich oft lange 
nicht, und in der Nacht haben sie meist volle Ruhe. Unannehmlich- 
keiten, auch der ärztlichen Untersuchung, pflegen sie sich gerne mit 
dem Verlangen nach Harnentleerung zu entziehen. Spricht man ein 
kurzes, aber bestimmtes Verbot aus, so ist die Schwierigkeit meist mit 
einem Schlage für die ganze Dauer der Beratung überwunden. Unter 
meinen jüngeren Fällen ist die Pollakisurie bei 7 Knaben und 6 Mädchen 
angemerkt. — Oft gehen dem Kinde, wenn es zappelig zur Harnentleerung 
eilt, auf dem Wege einige Tropfen zu früh verloren, und dieses Vorkomm- 
nis leitet uns hinüber zur echten Enuresis nocturna et diurna. 
Einzelne Kinder zeigen zugleich Enuresis und Pollakisurie, bei anderen 
bestehen diese Syndrome isoliert. Meine erste Zusammenstellung nannte 
10 Knaben und 2 Mädchen als Enuretiker, meine neue Reihe weist 
ö Knaben und 12 Mädchen aus, im ganzen also 29 Kinder, etwa jedes 
neunte Kind. Aber auch diese Zahl scheint mir die Wirklichkeit nicht 
ganz zu erreichen. Gerade dieses Symptom wird von den Angehörigen 
gerne solange als möglich verheimlicht. Solange die Mütter noch hoffen, 
mit dem Fehler selbst fertig zu werden, halten sie ihn geheim; so 
kommt es, daß man von einem etwa 6jährigen Kinde, das man schon 
seit Jahren kennt, plötzlich erst vor Schulbeginn erfährt, es nässe 
sich noch ein. 

Die Atmungsorgane, deren Funktionen, von der Sprache ab- 
gesehen, weniger der erzieherischen Beeinflussung bedürfen, weil sie 
wenig lustbetont sind in ihrer eintönigen Rhythmik, werden in der 
Pathologie der Einzigen nur selten zur Symptombildung herangezogen, 
kaum öfter, als sonst bei neuropathischen Kindern. Das sogen. „Weg- 
bleiben“, namentlich im Zorn, zeigten unter allen Kindern 2 Knaben, 
t Mädchen, Pseudocroup 2 Knaben, an echtem Asthma bronchiale 
litt ein Knabe und ein Mädchen. Fünf der Kinder stotterten eine Zeit- 
lang, 2 Knaben litten an „Seufzerkrampf“, gleichfalls 2 Knaben an Atem- 
not bis zum lauten Röcheln bei Aufregung, einer an Tussis nervosa. 
Ein Mädchen wurde nach einer glatt verlaufenen Adenotomie im Äther- 
rausch von hysterischer Aphasie befallen, die sich jedoch bei meinem 
ersten Besuche (aus äußeren Gründen erst am 4. Tage) sofort löste. 
Einzelne jüngere Einzige, die viel schreien, leiden an chronischer 
Heiserkeit. Bei größeren Kindern begegnet uns öfters die bekannte 
Klage über Seitenstechen ohne objektiven Befund, ein Mädchen verriet 
eine Geruchsüberempfindlichkeit. 
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In ihrer Wehleidigkeit, Überempfindlichkeit leiden die einzigen 
Kinder subjektiv bei mannigfachen Erkrankungen schwerer als andere. 
Als ein Beispiel habe ich schon in meiner ersten Arbeit den in der 
Kinderwelt unseres Mittelstandes so überaus verbreiteten Lichen urtica- 
tus erwähnt. Während manche Kinder von ihm kaum belästigt werden. 
fühlen sich andere, vor allem neuropathische, von dem Juckreize mehr 
oder weniger stark gequält, und die Einzigen scheinen von ihm beson- 
ders arg zu leiden: die Nächte sind oft schwer gestört, sekundäre In- 
fektionen infolge ungehemmten Scheuerns häufig außerordentlich aus- 
gedehnt. — Noch viel auffälliger wird das bei akuten Erkrankungen, 
ferner bei solchen mit nervösen Komponenten, bei Verletzungen: es 
werden dann die Krankheitsbilder so sehr verändert, meist erschwert. 
daß der unerfahrene Arzt ihnen ratlos gegenübersteht. Das trifft z.B. 
bei allen Erkrankungen zu, die symptomatisch mit Erbrechen einsetzen: 
` wird sonst eine Angina oder Scarlatina mit einem Brechakte eingeleitet. 
eo beobachtet man bei den neuropathischen Einzigen bisweilen durch 
mehrere Tage ein unstillbares, immer wieder erneuertes Erbrechen, bis 
der Erfahrene dem Spuk meist schon mit seinem Erscheinen ein Ende 
macht. — Die Pertussis dieser Kinder verläuft subjektiv und scheinbar 
auch objektiv oft besonders schwer: abgesehen von der Schwere der 
Anfälle und den erschöpfenden Folgen des immer wieder angeschlos- 
senen Brechaktes fehlt ihnen auch ‘die sonst so wohltätige Sorglosig- 
keit des Intervalls. Kaum ist vielmehr ein Anfall abgelaufen, bangen 
sie schon vor dem nächsten und kommen so aus einer schwergedrückten 
Stimmungslage nicht heraus. — Schmerzhafte Erkrankungen, geringe 
Verletzungen, bei denen fremde Schuld eine Rolle spielt oder zu spielen 
scheint, geben den Boden ab zu den übertriebensten Klagen, zur 
Alarmierung der Umgebung und zu Fehldeutungen des zugezogenen 
Arztes. 

Scheinbare Erschwerungen des Verlaufes sah ich bei den ver- 
schiedensten Erkrankungen; es steht das im Einklange mit dem sprich- 
wörtlich schweren und atypischen Krankheitsverlaufe bei Kindern von 
Ärzten, und wir werden es verstehen, warum einzige Arztenskinder hier 
eine besonders unrühmliche Rolle spielen. Die Kranken werden von 
einer überängstlichen, manchmal wohl unterrichteten, aber jeder Objek- 
tivität beraubten Umgebung aufs genaueste beobachtet, die Beobach- 
tungen zu den erschreckendsten Diagnosen zusammengefaßt und dem 
von besorgniserregenden Einzelheiten der Schilderung irregeführten 
Arzte kann das klare Urteil völlig getrübt werden. Am häufigsten 
ereignet sich dies bei hochfieberhaften Erkrankungen, namentlich so- 
lange die Diagnose noch nicht sichersteht, bei schmerzhaften Affek- 
tionen, besonders bei Schmerzen des Unterleibs (Angst vor Peri- 
typhlitis). bei Blutungen. Die unbeeinflußt ruhige Untersuchung recht- 
fertigt fast niemals die sorgenvollen Mienen und Befürchtungen der 
Umgebung, und das Atypische oder besogders Schwere solcher Erkran- 
kungen zerflattert sehr bald vor der unbeirrbaren Ruhe des in solchen 
Lagen Erfahrenen. 
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V. Prophylaxe und Therapie. 


So nahe es liegt, die üble Erscheinung des „Einzigen“ damit zu 
bekämpfen, daB man den Rat erteilt, es nicht bei einem Kinde be- 
wenden zu lassen, so wenig ist damit getan. In einzelnen Fällen er- 
reicht wohl der Arzt mit dieser Mahnung einen Erfolg, aber im all- 
gemeinen muß man leider das einzige Kind als soziale Erscheinung 
doch ernster nehmen und ihren Ursachen nachgehen. Nicht salbungs- 
volle Ermahnungen, nicht polizeiliche Verfügungen, die sich womöglich 
bis in» Ehegemach erstrecken möchten, werden da Wandel schaffen; 
wir müssen vielmehr unsere Öffentlichen Einrichtungen dahin ändern, 
daß die Kinderaufzucht aus einer schmerz- und sorgenerfüllten Sysiphus- 
arbeit zu einem zwar mühe-, aber hoffnungsvollen Tun werde. 

Aber ich habe schon früher angedeutet, daß es nicht einmal ein 
sicherer Schutz vor dem hier geschilderten Kindertypus ist, wenn der 
Kinder mehrere sind. Es ist das Lieblingskind, das allemal bedroht 
ist, und in mancher Familie gibt es deren sogar zwei. Und das erste 
Kind ist ja immer eine Zeitlang das einzige, Zwillinge ausgenommen. 
Es ist also viel wesentlicher, daß sich Eltern oder Erzieher ihrer schwe- 
ren Verantwortung vom ersten Tag des Kindes an bewußt seien. Die 
richtige Mitte einzuhalten zwischen blinder, leidenschaftlicher Zärtlich- 
keit und seelenlos-liebesarmer Sachlichkeit: das ist die Aufgabe, vor 
die der Erzieher Tag für Tag gestellt ist. Freilich ist dies eine Auf- 
gabe, die mit dem größten Teile unserer Elterngeneration undurch- 
führbar bleibt: sie fordert stete Selbstbeobachtung, Selbstkritik und 
Selbstzucht, fordert Einsichten in Erziehungswege und -ziele, die bisher 
nur einzelnen möglich waren. Es erhebt sich also von selbst die in 
eine Forderung mündende Frage, ob es künftig so bleiben kann wie 
bisher, daß die Erziehung der Kinder, gewiß die verantwortungsvollste 
öffentliche Tätigkeit, dazu ganz und gar nicht vorbereiteten Menschen 
überlassen werde. Wenn man den Gedanken zu Ende denkt, so lautet 
er: Gemeinschäftserziehung unter der Leitung erfahrener Erzieher oder 
Familienerziehung bei für diese Aufgabe vorgebildeten Eltern? Mir 
scheint eine Vereinigung beider Systeme das Wünschenswerte: In den 
ersten Jahren soll dem Kinde die Wärme des Elternhauses nicht feh- 
len; später mag die Erziehung mehr und mehr der Gemeinschaft über- 
tragen werden. Vorläufig aber muß der Arzt in zäher Einzelarbeit dem 
Guten den Weg bahnen. Den Eltern muß immer bewußt bleiben, daß 
das Kind „kein Spielzeug nicht“ ist, nicht der Befriedignng ihrer Eitel- 
keit, ihrer im Leben unerfüllten Liebessehnsucht dienen dürfe. Dem 
Einzelfall gemäß wird man bald mahnen müssen, der Schönheit des 
Kleinen weniger zu huldigen, den unknabenhaften Lockenkopf eines 
Jungen zu stutzen, das Kind nicht mit allerlei verfrühten Kenntnissen 
zu füttern oder vorzuführen, es nicht in Theater und ungeeignete 
Gesellschaften, auf Reisen mitzuschleppen, es in einem eigenen Schlaf- 
raume unterzubringen, nicht zu sich ins Bett zu nehmen, immer aber 
für häufige Kindergesellschaft zu sorgen und es in die öffentliche Schule 
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zu schicken. — Am gefährdetsten sind einzige Kinder während einer 
Krankheit, namentlich wenn sie länger dauert, z. B. bei einer Pertussis. 
Die allzu weitgehende, stete Überwachung, die Absonderung von an- 
deren Kindern, die vom Mitleid geleitete Verzärtelung macht oft ein 
bis dahin gesundes Kind neurotisch. Auch da hat die Prophylaxe ein- 
zugreifen. Und hier mag wohl die praktisch wichtigste Ergänzung 
meiner ersten Arbeit liegen, daß ich nach meinen Erfahrungen sagen 
kann, die Prophylaxe könne beim einzigen Kinde viel leisten. In mei- 
nem Bekanntenkreise ist das beklagenswerte „Einzige“ selten geworden, 
hier sehe ich oft erfreuliche, gut aussehende, richtige Kinder; die schwe- 
reren Fälle sehe ich fast nur noch in meiner Sprechstunde. Das Ver- 
ständnis und Vertrauen der Eltern vorausgesetzt, kann der in Erziehungs- 
fragen unterrichtete Kinderarzt auf diesem Gebiete viel Unheil verhüten. 

Schwerer natürlich ist die Aufgabe, bereits manifeste neurotische 
Erscheinungen aus der bunten Schar der von mir geschilderten und 
andere minder typische zum Schwinden zu bringen. Am bequemsten 
ist es, und so erlebt man die raschesten Erfolge, wenn man ein solches 
Kind in eine andere, gesunde, verständige Umgebung bringt. In einer 
passenden Kinderheilstätte etwa essen die appetitlosen Hypotrophiker 
alsbald mit erfreulicher Lust und sichtbarem Erfolg, die Ängstlichen 
werden zutraulich, die Schlaflosen wachen morgens erfrischt auf, sie 
nehmen an Gewicht zu, und die meisten Organsymptome schwinden 
bei zweckbewußter Nichtbeachtung spontan. Ähnlich schöne Erfolge 
kann man erzielen, wenn man das Kind in eine andere Familie mit 
mehreren Kindern und verständigen Erwachsenen verpflanzt, denen 
man klar machen kann, worauf es ankommt. 

Meist aber ist dieser radikale Weg nicht gangbar, und es gilt, die 
krankhaften Erscheinungen in der bisherigen Umgebung zum Schwinden 
zu bringen. Auch dann kann man als Arzt der Lage Herr werden, 
aber nur, wenn man im Besitze des vollen Vertrauens der Umgebung 
ist, die psychologischen Zusammenhänge beherrschend durchschaut 
und neben dem notwendigen Verständnis auch die Ausdauer bei den 
bisherigen Verziehern findet, die allein den Erfolg verbürgt. Mit der 
größten Gewissenhaftigkeit also muß zuerst bei einem eßfaulen Hypo- 
trophiker z. B. festgestellt werden, daß kein anderes Leiden vorliegt. 
Dann muß die Vorschrift dahin gehen, daß von heute, ja, von dieser 
Stunde an das einzige Kind in einem anderen Geiste erzogen werden 
müsse: es darf nicht mehr die Hauptperson sein, um die sich alles 
dreht, sondern eine gut gelittene Nebenperson. Die Zärtlichkeiten der 
Eltern dürfen keine bis zum Überdrusse genossene Alltäglichkeit, son- 
dern eine nicht allzu seltene Freude sein, deren Wert das Kind schätzen 
lernen muß. Die Schlafräume sind zu trennen, Bettbesuche grund- 
sätzlich verboten. Die Erwachsenen müssen klar überlegen, was sie 
wollen, das hat aber dann dem Kinde gegenüber unbedingt zu gelten. 
Erzieherische Meinungsverschiedenheiten dürfen nie vor dem Kinde 
ausgetragen werden, wie es denn überhaupt Zeuge und Gegenstand 
des Gesprächs zugleich nicht sein soll. Es muß möglichst viel mit 
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anderen Kindern verkehren, mag es auch anfangs Schwierigkeiten 
machen. An diese grundsätzlichen allgemeinen Weisungen knüpfen sich 
dann die besonderen zur Bekämpfung des vorhandenen neurotischen 
Syndroms. Im allgemeinen empfehle ich, wie ich schon früher erwähnte, 
die Verwendung „der zweckbewußten Nichtbeachtung“. 

Ich muß nun wohl die wichtigsten Symptomgruppen der Reihe 
nsch durchgehen: Den psychischen Allgemeinerscheinungen muß mit 
gütiger Ruhe, aber unerbittlicher Unentwegtheit begegnet werden. 
Der Ängstlichkeit wird kein Zugeständnis gemacht; diesem Symptom 
gegenüber hat der Arzt die beste Gelegenheit, das von ihm gedachte 
Verfahren deutlich zu machen. Er läßt sich, nachdem er sich der 
stillen Beihilfe der Umgebung versichert hat, durch keinen noch so 
tobenden Protest abhalten, die Untersuchung mit eiserner Ruhe durch- 
zuführen. Meist werden die Kinder von ihr rasch entwaffnet, und stau- 
nend sieht die Mutter, wie fügsam ihr sonst so störrisches Kind wird. 
Allen anderen Äußerungen der Ängstlichkeit gegenüber wird dieselbe 
Gleichgültigkeit beobachtet. Nur keine mit Zärtlichkeiten gewürzten 
Beruhigungen! Sie sind als willkommene Prämien nur ebensoviel Be- 
stärkungen im krankhaften Verhalten. — Das gleiche Vorgehen ist den 
Störungen des Einschlafens und des Schlafes selbst gegenüber zu beob- 
achten. Alle bisher vom Kinde geforderten Bedingungen, wie das er- 
hellte Zimmer, das Handreichen oder gar Niederlegen der Mutter, die 
Gewohnheit, ins mütterliche Bett genommen zu werden, all das muß 
mit einem Schlage — der Arzt verbietet es in des Kindes Gegenwart — 
beseitigt werden. Durch kein Geschrei lasse man sich beirren, und der 
Erfolg bleibt nicht aus. — Der Launenhaftigkeit, dem Jähzorn, der Un- 
geselligkeit begegne man mit der größten Kühle! Je geringer der Ein- 
druck ist, den das Kind mit seinem Treiben macht, desto eher ver- 
zichtet es darauf. — Die Eifersucht des lange Zeit einzigen Kindes 
gegen ein jüngeres Geschwister muß vom ersten Tage an klug ent- 
waffnet werden; man ziehe es zur Aufsicht über das Kleine heran, 
zeige ihm seine Hilflosigkeit und „Dummheit“ immer mit dem Hin- 
weise auf seine eigene größere Reife. Das schmeichelt dem Selbst- 
gefühle und entschädigt für den Verlust an Geltung, gibt dem Leben 
neuen Inhalt. Im übrigen vermeide man Ungleichheiten in der Be- 
teilung mit Zärtlichkeiten nach Möglichkeit! — Der allzu raschen in- 
tellektuellen Entfaltung muß gewehrt, der Fragewut und Geschwätzig- 
keit in aller Ruhe mit der weiteren Weigerung, Rede zu stehen, zu 
geeigneter Zeit ein Riegel vorgeschoben werden. 

Zu der Behandlung der geschilderten Dystrophie ist es vor allem 
wichtig, Einseitigkeiten in der Ernährung, besonders übertriebene Eiweiß- 
mast zu verbieten, für geregelten Schlaf, Ruhe und frische Luft zu 
sorgen; hie und da kann auch mit Eisen-Arsenbehandlung nachgeholfen 
werden. In Friedenszeiten leistete mir eine Schmierseifenkur (Tuberku- 
lose war natürlich klinisch ausgeschlossen worden) öfters recht gute Dienste, 
und Zunahmen von 2 Kilogramm im Monat waren keine Seltenheit. 

Etwas ausführlicher muß die Behandlung der Anorexie besprochen 
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werden: Sie wird sich verschieden gestalten, je nachdem, ob das Kind 
noch im Fütterungsalter steht oder schon selbständig ißt. In beiden 
Fällen ist das Ziel, den Kranken den Hunger als solchen empfinden 
zu lehren und zu der Erkenntnis zu führen, daß er nur sich zuliebe 
esse. Dem kleinen Kinde wird man also, wenn es bei der Mahlzeit 
anfängt, seine Schwierigkeiten zu machen, ohne Spur von Affekt, aber 
mit Nachdruck sagen: „Wenn ein Kind nicht brav ißt, nimmt man 
ihm das Essen weg,“ und dem Worte die Tat folgen lassen. Das erste 
Ergebnis ist natürlich frohe Überraschung, aber dieses Verfahren wird 
ohne Mitleid, aber auch ohne Tadel oder Lob, ohne Belohnung oder 
Strafe, beharrlich so oft wiederholt, bis das Erziehungswerk reift. Zur 
Unterstützuug, wohl auch zur Beruhigung der Erwachsenen gebe ich 
gerne 5 Minuten vor den Hauptmahlzeiten einen Kaffeelöffel einer 2proz. 
Lösung von Dialys. Gentian. lut. mit 0,05 g Saccharin -versüßt, nach 
der Empfehlung Stirnimanns??). — Bei größeren eß- und kaufaulen 
Kindern verfahre man ähnlich, Es wird nichts mehr besonders gekocht 
oder zu Brei gepreßt, das Kind nimmt an der allgemeinen Mahlzeit 
teil. Wenn es mit der Bewältigung seiner Mahlzeit oder einzelner 
Gänge in einer nicht zu strenge bemessenen Zeit nicht fertig ist, wird 
abgetragen: „Es geht nicht an, daß alles auf dich wartet.“ So wird 
eg freilich zunächst geschehen, daß der Kostverächter gerne des Zwanges 
ledig sein wird, wenn aber keine mitleidige Hand in der Zwischenzeit 
aushilft und die Festigkeit der Umgebung bei den nächsten Mahlzeiten 
nicht nachläßt, dann wird er bald des Hungergefühls gewahr werden 
und sich den geänderten Verhältnissen anpassen. Die wichtigste Voraus- 
setzung ist die vollkommene Ruhe der Umgebung, nichts darf ver- 
raten, wieviel dieser an dem Essen des Kindes gelegen sei, und wie 
sehr man die Folgen seiner Nahrungsverweigerung fürchte. Zur Unter- 
stützung kann man auch hier Dialys. Gentian. lut. oder die billigere 
Tinct. amara anwenden und mit einigen suggestiven Worten empfehlen. 

Das habituelle Erbrechen lasse ich gerne, sowie es sich mit Würgen 
vorbereitet, mit einem Anschreien oder einem ähnlichen plötzlichen Ein- 
drucke, z. B. einem Schlage auf den Tisch hemmen. Gelingt das nicht, so 
muß das Kind, wenn es schon reif genug dazu ist, selbst reinigen, was es 
bespieen hat, wenn es dazu noch zu klein ist, etwa */, Stunde die 
besudelte Kleidung behalten. Dieser Grundsatz, man müsse selbst die 
Folgen seines Verhaltens tragen, ist ja überhaupt einer der frucht 
barsten Erziehungsgedanken. Bei den Schulspeiern wird er also dahin 
ausgedeutet, daß das Kind (das muß mit der Lehrperson verabredet 
werden!) um so viel länger in der Schule bleiben müsse, als es wegen 
des Speiens zu spät kam, um das Versäumte nachzuholen. In all den 
bisher angeführten Fällen wird die Umgebung wie auf Verabredung 
herzlich, wenn das Kind sich für die Dauer überwunden hat, ohne je 
doch noch auf jene Kinderfehler zurückzukommen oder gar salbungs- 
voll Belohnungen und Lehren zu verteilen. 

Ein überaus dankbarer Gegenstand der Behandlung ist die Schein- 
obstipation der Einzigen. Wieder ist der Leitgedanke: Zweckbewußte 
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Nichtbeachtung! Das Kind, gewohnt, sich mit fremder Hilfe zu ent- 
leeren, wird zunächst versagen. Man lasse sich nicht irre machen, und 
am 3., 4, manchmal auch erst am 5. Tage kommt endlich der ersehnte 
Stuhl spontan. Um die Entstehung einer Fissur zu vermeiden — wir 
haben gehört, daß sich solche öfters einstellen — und um das Bangen 
der Umgebung zu verkürzen, unterschiebt man mit Vorteil eine Laxans. 
Ich lasse die kochende Suppe des Kindes über 10 Sennesblätter gießen 
und 10 Minuten ziehen; die Blätter werden dann entfernt, und das 
Kind ahnt nichts von dieser sanften Stuhlförderung. Ist das Eis ein- 
mal gebrochen, dann geht die Stuhlentleerung mit dem gewonnenen 
Vertrauen ins eigene Können weiterhin spontan vor sich. Die Zahl 
der Blätter verringere man täglich um eines; bei zwei Blättern hört 
die Behandlung auf. — Das Gegenstück, die allzu häufige Stuhlentlee- 
rung, wird vom Arzte einfach kategorisch verboten; das genügt fast 
immer. Entleert das Kind den Stuhl in die Kleider, so wird es in 
diesem Zustande für etwa '/, Stunde in einem Raume allein gelassen, 
um es fühlen zu lassen, wie gesellschaftsunfähig es geworden sei. 

Der Pollakisurie hilft zweckmäßige Übung meist rasch ab. Ich 
verbiete in Gegenwart des Kindes, anfangs etwa öfters als alle halbe 
Stunden eine Harnentleerung zu gestatten. Jeden zweiten Tag steigert 
man dieses Intervall um eine Viertelstunde, bis man bei zwei Stunden 
angelangt ist. Dieses Ergebnis genügt, um für die Zukunft die Norm 
vorzubereiten. — Eine schwerere Aufgabe ist die Beseitigung der Enuresis, 
um so schwerer, je älter das Kind ist. Ich glaube indes, daß jede ein- 
drucksvolle Suggestivtherapie in der Mehrzahl der Fälle zum Erfolge führt. 
Ich bediene mich gewöhnlich der Massage nach Thure-Brandt, ohne 
ihr Spezifizität zuzuschreiben; sie dient mir nur als Vehikel der Suggestion. 
Und da spielt die Persönlichkeit des Arztes, die Individualisierung eine 
so große Rolle, daß sich allgemeine Regeln nicht aufstellen lassen. 

Das „Wegbleiben“, der Seufzerkrampf, das früh-infantile Stottern 
und ähnliche neurotische Erscheinungen der Atmungsorgane sind fast 
immer leicht zu heilen, wenn man sie der Beachtung der Erwachsenen 
entrückt. Beim Wegbleiben gebe ich gewöhnlich die Weisung, das 
Kind zuerst mit einem nassen, kalten Tuche im Gesichte und auf der 
entblößten Brust zu schlagen und dann unbewegt liegen zu lassen. 
Wenn es keinen Eindruck mehr auf die Umgebung macht, läßt es die 
Anfälle. — Das Stottern soll weder mit Spott, noch mit Belehrung oder 
überflüssigen Übungen verfolgt werden. Wenn es niemand beachtet, 
schwindet es fast immer allmählich von selbst und für immer. 

Den subjektiven und objektiven Erschwerungen des Verlaufes 
interkurrenter Krankheiten Einziger begegnet man am besten mit zwei 
Mitteln: grundsätzlich genauester Krankenuntersuchung und ruhigem, 
bestimmten Auftreten. Letzten Endes darf der Arzt niemals vergessen, 
daß ihn sein Beruf zum Erzieher über die Menschen gesetzt hat; dieser 
Aufgabe darf er sich nicht entziehen, und er wird in seinem Kreise 
mehr gelten und leisten, als er mit Gelehrsamkeit allein jemals ver- 
möchte. 
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Es war von vornherein wahrscheinlich, daß die Literatur über das 
obige Thema einen großen Umfang annehmen und wahrscheinlich, daß 
unsere Friedensvorstellung über die Leistungsfähigkeit des Herzens sich 
erheblich erweitern und ändern würde. Die Anforderungen, die der 
Krieg an den jungen, besonders auch an den älteren Soldaten gestellt 
hat, sind sicherlich enorm viel größer als diejenigen, die im Frieden. 
sei es durch die Berufsarbeit, sei es durch den Sport, auf das Herz 
einwirkten. Unsere praktischen Kenntnisse über die Einwirkung kör- 
perlicher Arbeit auf das Herz waren zum großen Teil aus äußeren 
Gründen gering. Der Krieg hat diese Frage stark in den Vordergrund 
geschoben. Die Einrichtung von Spezialstationen hat den Vorteil ge- 
habt, daß die an einem großen einheitlichen Material gewonnenen per- 
sönlichen Erfahrungen rasch gesammelt und verwertet werden konnten. 
Das Spezialisieren mag im allgemeinen große Nachteile haben, in diesem 
Falle hat es sicherlich dazu beigetragen, daß die körperliche Konstitu- 
tion auch bei den Herzerkrankungen mehr berücksichtigt wurde. Die 
Folgen der konstitutionellen Richtung, die allerdings schon im letzten 
Friedensjahrzehnt einsetzte, werden sicherlich gute sein. Man wird in 
Zukunft ebenso wie bei anderen Organerkrankungen, bei der Lunge. 
beim Nervensystem, beim Magendarmkanal, so auch beim Herzen das 
Kapitel Herz und Konstitution in breiter Ausführung in jedem größeren 
Lehrbuch finden. Was das bedeuten wird, läßt sich vorläufig nur an- 
nähernd sagen, aber es ist zu erwarten, daß diese Richtung praktisch 
von außerordentlichem Nutzen sein wird, sowohl in der Zivilpraxis. 
z. B. bei der Beurteilung der Berufstauglichkeit, wie in der Militär 
praxis, in erster Linie bei der Beurteilung der militärischen Tauglich- 
keit überhaupt, dann aber auch bei der Unterbringung des zu Unter- 
suchenden unter die Spezialwaffen. 

Wie aus der Literaturzusammenstellung hervorgeht, ist die Zahl 
der einschlägigen Mitteilungen eine große. Meine persönlichen, bisher 
nicht veröffentlichten Erfahrungen stammen sowohl aus dem Felde wie 
aus Baden und aus dem Rheinlande. Das Material, das ich in Baden auf 
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Beobachtungsstationen und bei Musterungen sah, war in mancher Be- 
ziehung ein sehr viel anderes als das des Rheinlandes. Die schwierigen 
konstitutionellen Probleme, die in diesem Material liegen, habe ich zwar 
angedeutet, aber nicht ausführlich behandelt, weil sie mir noch nicht 
spruchreif zu sein schienen. 

Die Disposition, nach der ich das vorliegende vielseitige Thema 
besprechen möchte, ist folgende: 

I. Angewandte Untersuchungsmethoden, . 
Pulsfrequenz — Pulsrhythmus — Blutdruck — Perkussion 
und Auskultation — Inspektion — Röntgen — Funktions- 
prüfung, ' 
II. Organische Herzerkrankungen, 
III. Organische Gefäßerkrankungen, 
IV. Funktionelle Herzerkrankungen, 
V. Therapie, 
VI. Zusammenfassung. 

Unter funktionelle Herzerkrankungen habe ich das Kapitel Herz und Kon- 
stitution mit eingefügt, desgleichen die thyreotoxischen Herzstörungen. Ich hatte 
bei der großen Untersuchungsreihe erwartet, größere Erfahrungen über Herz und 
Sport sammeln und anführen zu können, muß aber gestehen, daß trotz regel- 


mäßiger Nachfrage nur ein verschwindend geringer Teil unserer Soldaten Sport 
getrieben hatten. 


I. Angewandte Untersuchungsmethoden. 


Neuerungen in den Untersuchungsmethoden hat der Krieg nicht 
gebracht. Die alten Untersuchungsmethoden sind wohl überall ange- 
wandt worden und haben kaum eine Einschränkung oder Erweiterung 
erfahren. Allerdings ist zur Unterstützung der Perkussion das Röntgen- 
verfahren sehr viel benutzt worden. Das Elektrokardiogramm wird in 
der Literatur nur selten erwähnt, die neuesten Methoden zur Bestim- 
mung des Schlagvolumens und zur Messung der Energie der Pulswelle 
sind nicht angewandt worden. 


1. Pulsfrequenz. 


Von den tastbaren Veränderungen am Puls wird die Frequenz in 
erster Linie immer unser Interesse beanspruchen. Schon um die Funk- 
tionsprüfung durchzuführen ist es wichtig, den Ruhepuls zu kennen. 
Daß dieser unter der Einwirkung körperlicher Anstrengungen, Genuß- 
mittel, psychischer Momente in die Höhe schnellt oder stark wechselt, 
ist eine bekannte Tatsache. Außerordentlich verwunderlich ist es, daß 
die Erhöhung der Frequenz nach großen Marschleistungen (Gepäck- 
märschen) in noch immerhin mäßigen Grenzen bleibt. 

Es ist verständlich, daß diese hohe Frequenz längere Zeit anhalten 
kann, wenn die oben erwähnten Momente dauernd auf den Organismus 
einwirken. Daher spielte in den ersten Kriegsmonaten (s. bei Leo??) die 
erhöhte Pulsfrequenz eine größere Rolle als später. Fürbringer'‘) 
möchte neben den Genußmitteln und der körperlichen Überanstrengung 
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die psychische Depression und die Unterernährung anschuldigen. Er 
betont die Labilität der Herztätigkeit besonders der Neurotiker und 
macht darauf aufmerksam, daß auch nach geringen körperlichen An- 
strengungen die Anfangsfrequenz auf das Doppelte zu steigen pflegte. 

Auch O. Müller ™), Wenckebach?®),, E. Meyer’), Kauf- 
mann ĉ!) führen die hohe Frequenz an. Aschenheim!?) beobachtete 
die mit einer großen Labilität des Herzens einhergehende Tachykardie 
besonders bei grazilen, schlank gebauten Soldaten, mit nervösem Ge- 
sichtsausdruck, mit einer Lordose der Lendenwirbelsäule und Schwel- 
lung des lymphatischen Apparates, Vergrößerung der Schilddrüse und 
Symptomen von Hypo-Genitalismus. Aschenheim glaubt, daß das 
Gefäßsystem dieser Soldaten erlahmt, weil eine Neurose des autogenen 
sympathischen Nervengeflechts im wesentlichen den Erscheinungen zu- 
grunde liegt. Daß die Frequenz in der Rekonvaleszenz nach Infek- 
tionskrankheiten erhöht, oft aber auch auffällig verlangsamt sein kann, 
ist eine Friedenserfahrung. In der vorliegenden Literatur wird von 
Rohmer) ausführlich der Einfluß des Typhus auf das Herz und be 
sonders auch auf das Verhalten der Pulsfrequenz bewertet. Moritz’) 
macht auf eine interessante Tatsache aufmerksam. Er hat durch 
Klewitz eine akustische Methode ausbilden lassen, um die Herzfre- 
quenz beim Schlafenden zu bestimmen. Mit dieser Methode hat sich 
gezeigt, daß Herzbeschleunigungen nervöser Natur im Schlafe abklingen, 
während solche, die auf Herzschwäche beruhen, sich nicht oder nicht 
so stark vermindern. In differentialdiagnostisch schwierigen Fällen 
könnte diese Methode von besonderer Bedeutung sein. 

Meine Erfahrungen gehen dahin, daß die Frequenz in der Ruhe 
sich im allgemeinen um 80 bewegte. Die Zahl lag höher, d. h. um 
100 bei den Neurotikern mit einem kleinen Herzen, sie war am höch- 
sten, d. h. um 100 bis 120 bei den thyreotoxischen Herzstörungen (e. u.) 

Daß unter der Einwirkung besonderer psychischer Momente, z. B. 
bei einer Musterung, die Frequenz bei den Neurotikern höher war als 
bei den herzgesunden Leuten mit einer äußeren Verletzung, dürfte nicht 
weiter verwundern. Unterschiede von 20 und mehr wird man hier 
immer finden und entsprechend in Rechnung stellen. Als Mittelzahl 
möchte ich aber, bei denen die nähere Untersuchung ein labiles 
Herz ergab, eine Frequenz von 90 annehmen. Ich habe bei vielen 
Musterungen mich bemüht, die Unterschiede festzustellen zwischen 
Ruhepuls (d. h. Pulsfrequenz nach einer mehrere Minuten dauernden 
Horizontallage), Puls im Stehen, nach 10 Kniebeugen, Puls nach Treppen- 
steigen, nach einem Gepäckmarsch usw. und möchte meine über tausend 
Einzelerfahrungen im folgenden kurz anführen. Der Unterschied zwischen 
dem Puls unmittelbar nach dem Eintritt des Mannes in das Zimmer und 
einige Minuten später bei Horizontallage betrug ebenso wie der Unterschied 
zwischen dem Ruhepuls in Horizontallage und dem Puls unmittelbar 
nach dem Aufstehen im Mittel 15 Schläge. Die Abweichungen von 
dieser Mittelzahl schwankten unerheblich, nur bei den Myokarderkran- 
kungen, bei der Myodegeneratio cordis war die Frequenz im Stehen 
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oft geringer als der Ruhepuls in Horizontallage. Betrug die Frequenz 
im Stehen 72, 76, 80, so zählte man Ruhepuls 80, 84, 88, offenbar 
bedingt durch die beim Stehen ausfallenden frustranen Contractionen. 
Der Unterschied zwischen dem Puls im Stehen und dem nach 10 Knie- 
beugen betrug im Mittel 20, die geringste Differenz zeigten hier die 
Leute mit kleinen Herzen und einem schweren Beruf und die Leute 
mit einer physiologischen Hypertrophie des Herzens nach links (Berufs- 
Arbeitsehypertrophie). Auch bei den Fällen von Myodegeneratio cordis 
war diese Differenz gering und lag im Mittel um 12 Schläge Hat 
man einen Ruhepuls von 80 und läßt man den Soldaten innerhalb 
einer Minute 2 Stockwerke steigen, d.h. ca. 60 Stufen, so steigt die 
Frequenz in der Regel auf 120 bis 140, die Anfangszahl ist wieder 
erreicht in 3 Minuten. Abweichungen von dieser Norm sah ich bei 
allen organischen Herzmuskelerkrankungen, bei dekompensierten Klappen- 
fehlern, besonders aber auch bei thyreotoxischer Tachykardie (s. unten). 
Es ist mir aufgefallen, daß gerade bei den thyreotoxischen Tachykar- 
dien das Emporschnellen der Frequenz ein sehr großes war, d. h. Werte 
von 150 bis 180 erreicht wurden, daß die Anfangszahl gewöhnlich erst 
nach 5 bis 10 Minuten eingeholt wurde. Hat man eine Ruhepulsfre- 
quenz von 80, so kann man damit rechnen, daß nach einem zweistün- 
digen Übungsmarsch im Normalschritt ohne Gepäck die Frequenz steigt 
auf Werte von 100 bis 120 Schläge und daß innerhalb von 30 Minuten 
die Ausgangsfrequenz erreicht wird. Bei einem Übungsmarsch mit 
50 Pfund Gepäck 1 Stunde lang (4 bis 5 km) steigt die Frequenz im 
Mittel von 80 auf 120 bis 130 und fällt innerhalb von 35 bis 40 Minu- 
ten auf den Ausgangswert. Auch hier wurden die Normalwerte haupt- 
sächlich überschritten bei Leuten mit thyreotoxischen Symptomen, bis- 
weilen auch bei den kleinen untersetzten schwächlichen Leuten mit 
einem Tropfenherzen. Relativ gut vertrugen die Übungsmärsche die 
Leute mit der physiologischen Hypertrophie, allerdings zeigten sich hier 
bei den über 35jährigen in der Anpassungsphase oft reichlich Extra- 
systolen mit oder ohne subjektive Beschwerden. Sehr verschieden 
war die Wirkung der Funktionsprüfung, besonders des Übungsmarsches 
auf die Frequenz bei den mit Hypertonie einhergehenden Nephritiden; 
hier sah ich sehr oft eine außergewöhnlich gute Anpassungsfähigkeit 
des Herzens auch ohne eine akute Reaktion der erkrankten Niere bei 
Leuten, bei denen man nach dem bisherigen Krankheitsverlauf, nach 
dem Blutdruck und nach der Herzhypertrophie eine schlechte Anpas- 
sung hätte erwarten sollen. 

Selten werden in der Literatur erwähnt die Bradykardien. Rülbs 
und Brustmann‘®!) sahen diese bei den auf Dauerleistungen ein- 
gestellten Sportsleuten häufig. Ich möchte nach meinen Friedens- 
erfahrungen an Sporteleuten auch annehmen, daß nach den großen 
Märschen im Anfang des Krieges viel häufiger Bradykardien beobachtet 
wären, wenn der Reiz der Genußmittel, insbesondere des Kaffees, ge- 
fehlt hätte. Man muß hier berücksichtigen, daß die Sportsleute absti- 
nent leben und daß ein großer Teil unserer Soldaten an Bohnenkaflee 
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nicht gewöhnt war. E.Meyer®*) führt die hochgradigen Bradykardien 
mit 30 bis 40 Pulsen und subnormalen Bilutdruckwerten bei stark 


Erschöpften zu Beginn des Krieges an. L. Heß°*) sah besonders im 


Gebirgskrieg häufig Bradykardien und bespricht ausführlich die Ent- 
stehung dieser Reizbildung- und Contractilitätestörung. Niedrige 
Pulsfrequenzen, d. h. Werte von 60 und darunter, sah ich gelegent- 
lich, insbesondere bei Leuten mit übermittelgroßBem Herzen (vgl. Arbeite- 
hypertrophie), bei gut kompensierten Herzklappenfehlern und in mehreren 
Fällen von Myxödem. 


2. Rhythmus und Rhythmusstörungen. 


Aus vielen Angaben in der Kriegsliteratur — meine Beobachtungen 
decken sich damit — geht hervor, daß auch unwesentliche Rhythmus- 


störungen nicht selten als Zeichen organischer Erkrankung bewertet . 


wurden. Jede Rhythmusstörung sollte nur als ein Symptom angesehen 
wurden, das seinen Wert im Verhältnis zur Herzgröße und Anpassungs- 
fähigkeit des Pulses erhält. Wenckebach°®, betont die Häufigkeit 
der respiratorischen Arhythmie. Über die Extrasystolen sagt er, daß 
man die Extrasystoliker, bei denen bei sonst gesundem Herzen die 
Extrasystolen bei körperlicher Arbeit verschwinden, ruhig ins Feld 
schicken kann; daß Extrasystolen, die gehäuft bei körperlicher Anstren- 
gung auftreten, eine Kontraindikation gegen schwerere körperliche 


Arbeit bilden. Den Reizleitungsstörungen, die in der Rekonvaleszenz . 


nach schweren Krankheiten auftreten, mißt Wenckebach prognostisch 


keine besondere Bedeutung bei, solange sie vorübergehend sind; bei | 


dauernden Reizleitungsstörungen, insbesondere beim Herzblock, ist nach 
Wenckebach eine sehr mangelhafte Leitungsfähigkeit des Herzens 
mit Sicherheit zu erwarten. Dafür, daß die Arhythmia perpet. nicht 


immer mit einem leistungsunfähigen Herzen einhergeht, führt W e nocke- _ 


bach folgendes Beispiel an: Er sah einen 50 jährigen ungarischen Frei- 


willigen, der neben einem kompensierten Mitralfehler an Vorhofsflimmern ` 


litt und trotzdem 4 Monate Dienst in der Schwarmlinie gut ausgehalten 
hatte. Wenckebach macht darauf aufmerksam, daß im mittleren 
Alter diese Arhythmia perpet. häufig vorkommt. Romberg *) weist 
hin auf die-Häufigkeit der Rhythmusstörungen bei Luetikern. Er fand 
hier namentlich anhaltende Pulsstörungen und anfallsweise Tachykardie 
bei einem Alter zwischen 32 und 46 Jahren und auffälligerweise in 


— 
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diesen Fällen stets eine negative Wassermann-Reaktion. Romberg . 
sah Extrasystolie oder perpet. Arhythmie bei der Arteriosklerose selten. . 


Eine interessante Beobachtung, die als Kombination von funktionellen. 
nervösen und sklerotischen Symptomen gedeutet wird, erwähnt Rom- 
berg an derselben Stelle. Er sah einen 51 jährigen Offizier mit starken 
subjektiven Herzbeschwerden, hochgradigster Extrasystolie und Neur- 
asthenie. Das Zwerchfell war hochgedrängt, die Leber nicht tastber. 
Im Orthodiagramm sah man eine beträchtliche, nicht allein durch die 
Hochdrängung des Herzens erklärbare Herzerweiterung. Unter einer 
entsprechenden Behandlung wurde die Herzdämpfung normal, die Extra 
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systolie schwand und nur das Geräusch am Herzen wies hin auf die 
chronische Arteriosklerose, aber offenbar geringfügige Lokalerkrankung. 
Respiratorische Arhythmie sah ich ebenso wie Wenckebach außer- 
ordentlich häufig. Am häufigsten kam sie vor in Verbindung mit 
thyreotoxischen Symptomen, dann bei den Leuten mit ausgesprochenem 
paralytischen Thorax und Tropfenherzen. Gehäufte Exstrasystolen 
und Reizleitungsstörungen waren selten, aber doch immerhin in ca. 3 
bis 5 Proz. der mit Herzbeschwerden sich vorstellenden Leute zu 
finden. Bei weitem am häufigsten beobachtete ich gehäufte Extra- 
systolen bei Soldaten mit einem übermittelgroßen Herzen (s. S. 75). 
Das mittlere Lebensalter betrug 37 Jahre, die Funktionsprüfung bei 
diesen Leuten ergab ungefähr in der Hälfte der Fälle und zwar 
vorwiegend bei denjenigen, die noch nicht im Felde gewesen waren, 
ein schlechtes Resultat; der Blutdruck war in diesen Fällen stets 
erhöht, im Mittel auf 140 mm Hg. 

Sporadische Extrasystolen hatte ich'nach den Friedenserfahrungen 
sehr viel mehr erwartet, sie fanden sich gelegentlich in allen Gruppen, 
häufiger bei kleinen schwächlichen Leuten mit paralytischem Thorax 
und kleinem Herzen, die einen starken Zigarettenmißbrauch zugaben. 
Ich halte es für möglich, daß die sporadischen Extrasystolen seltener 
mir zu Gesicht kamen, weil die Patienten mit labilen Herzen unter der 
psychischen Erregung der Untersuchung oder Musterung leichter mit 
einer Tachykardie antworteten und unter dieser Tachykardie, die in 
der Ruhe vorhandenen, oft in der Krankengeschichte erwähnten Extra- 
systolen verschwanden. 

Die Arhythmia perpet., von der Wenckebach angibt, daß sie im 
mittleren Lebensalter häufig vorkomme, sah ich selten und zwar haupt- 
sächlich bei über 40 Jahre alten Offizieren und Soldaten, die im übrigen 
Symptome einer Myodegeneratio cordis boten. In der Anamnese dieser 
Leute war in der Regel eine anstrengende Berufstätigkeit oder ein 
übermäßiger Mißbrauch von Genußmitteln oder eine starke Fettsucht 
vor dem Kriege zu finden. Reizleitungsunterbrechungen sah ich nie. 


3. Blutdruck. 


Auf die Wichtigkeit der Blutdruckmessung wird von verschiedenen 
Seiten aufmerksam gemacht. Moritz’) bespricht die klinische Bedeutung 
des erhöhten Blutdruckes, die darin liege, daß entsprechend vorsichtige 
Maßregeln zur Vermeidung weiterer Blutdruckerhöhungen getroffen 
werden müssten. Er betont die Wichtigkeit der Blutdruckerhöhung, 
insbesondere bei bestehender Herzschwäche, das Zusammentreffen von 
dreiteiligem Galopprhythmus des Herzens mit starker Blutdruckerhöhung 
bei dem vorwiegend nachts auftretenden Kardialasthma.. Romberg‘) 
macht aufmerksam auf die Blutdruckwerte von 130 bis 140 mm Hg 
bei der in seinem Material häufigen Arteriosklerose, auf die ausgespro- 
chene Hypertonie der mit einer Stenose der Nierengefäße Erkrankten. 
Auf die Notwendigkeit der Blutdruckmessung weist weiter Vollmer?) 
hin, der bei älteren Jahrgängen außer einer fühlbaren Radial-Skleroge 
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und einer Akzentuation des 2. Aortentones Werte bis zu 200 mm Hg 
fand. Bei der juvenilen Sklerose, die Ottfried Müller°?) als Teil- 
erscheinung einer allgemeinen konstitutionellen Minderwertigkeit ansieht, 
und der er eine längere Besprechung widmet, sah Müller Blutdruck 
werte von 130 bis 135 mm Hg. Subnormale Werte sah E. Meyer?’ 
zugleich mit den oben angezogenen Bradykardien bei stark Erschöpften, 
Fürbringer (Werte von 90 herab zu 70 mg Hg) bei funktionellen 
Herzstörungen. Ebenso wie bei den Pulsfrequenzen möchte ich beim 
Blutdruck betonen, daß der Musterungsdruck durchweg höher lag als 
der Normalwert. Der Unterschied betrug 10 bis 20 mm Hg. Diese 
Tatsache korrespondiert mit der von Hensen u. a. beobachteten, daß 
der Blutdruck bei Neuaufgenommenen im Krankenhause am 1. Tage 
ca. 10 cm höher liegt als an den nächstfolgenden Tagen. Akute Schwan- 
kungen im Druck, d.h. ein Absinken nach kurzer Ruhe, sah ich be- 
sonders bei schwächlichen, leicht erregbaren Leuten oder häufiger bei 
thyreotoxischen Allgemeinstörungen. Sehr hohe Werte (über 180) 
deuteten von vornherein auf Schrumpfniere hin, eine Vermutung, die 
durch die weitere Beobachtung stets bestätigt wurde, obgleich bei der 
ersten Untersuchung im Urin kein Eiweiß und keine Formelemente 
nachweisbar waren. Diese hohen Werte waren immer konstante. Werte 
um 160 mm Hg sah ich nicht sehr häufig, und zwar bei über 35 jäh- 
rigen Leuten, bei denen sich objektiv eine leichtere oder mittlere 
Rigidität der peripheren Gefäße nachweisen ließ. Hohe Anfangswerte 
von ca. 160 mm Hg, die nach einigen Tagen stationärer Behandlung 
auf die Norm oder die obere Grenze der Normalzahl abfielen, sah ich 
mitunter, z. B. unter 500 stationär beobachteten Herzfällen 46mal. Da 
die Messungen auf verschiedenen Stationen von verschiedenen Assistenten 
ausgeführt wurden, schließe ich Versuchsfehler völlig aus und identi- 
ziere diese Fälle mit den von mir 1905 beschriebenen akut ablaufenden 
angiogenen Blutdrucksteigerungen. Psychische Momente oder Genuß- 
mittel dürften diese Drucksteigerungen bedingt haben. Es handelte 
sich stets um Leute über 35 Jahre und stets um solche, bei denen 
eine leichte Rigidität des peripheren Gefäßsystems objektiv nachweisbar 
war. Diese Labilität des Blutdrucks korrespondierte in allen Fällen 
mit einer außergewöhnlich starken Druckerhöhung nach größeren kör- 
perlichen Anstrengungen (Gepäckmärschen) und war für die militärische 
Beurteilung daher wichtig. Subnormale Werte, d.h. um oder unter 
100 mm Hg, fand ich im allgemeinen sehr selten und nur bei operierter 
Struma und bei Leuten mit schwächlicher Konstitution und kleinem 
Herzen. 

Die höchsten und stets konstanten Blutdruckwerte bestanden bei 
Schrumpfniere. Die Mittelzahl betrug 200 mm Hg. Werte von 230 
bis 240 waren keine Seltenheit. Es mag hier erwähnt werden (e. auch 
unter Röntgen), daß bei 10 Fällen (die Gesamtzahl betrug 80) die 
Herzsilhouette untermittelgroß war, daß bei 30 es sich um ein mittel- 
großes Herz handelte, daß bei 60 ein übermittelgroßer, nach links 
nennenswert verbreiterter Herzschatten röntgenologisch nachgewiesen 
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werden konnte. Einige dieser Leute hatten eine längere Felddienstzeit 
hinter sich mit zum Teil recht erheblichen Leistungen. Dies war um 
so auffälliger, als das mittlere Lebensalter dieser Patienten 41 Jahre 
betrug. Trotzdem schien es nicht erlaubt, selbst die mit guter Leistungs- 
fähigkeit (die, wie unten betont, auch eine gute Herzfunktion beim 
Übungsmarsche ergaben), als k.v. zu bezeichnen. 


4. Perkussion und Auskultation. 


Wie schon oben angedeutet, hat sich besonders jetzt im Kriege 
gezeigt, wie außergewöhnlich wertvoll zur Unterstützung der Perkussion 
das Röntgen sein kann. Wenn es auch in den meisten Fällen bei 
genügender Sorgfalt gelingt, die Herzgröße perkussorisch festzulegen, 
so ist es doch bisweilen, besonders bei fetten Leuten und beim starren 
Thorax, außerordentlich schwierig, ohne Orthodiagramm einen genügenden 
Überblick über die Herzgröße und damit über die militärische Bewer- 
tung zu erhalten. Auch in den Fällen, in denen ein stark hebender 
SpitzenstoB ein größeres oder großes Herz vermuten läßt, kann das ' 
Röntgenverfahren von ausschlaggebender Bedeutung sein. Wie wichtig 
für den Begriff und für die militärische Beurteilung des Tropfenherzens 
das Röntgen gewesen, soll unten auseinandergesetzt werden. 

In der Auskultation hat der Krieg für die organisch bedingten 
Herzgeräusche nichts Neues gebracht. Die akzidentellen Geräusche 
nehmen aber in der Kriegsliteratur einen breiten Raum ein. Die 
Zahlenangaben über akzidentelle Geräusche sind außerordentlich ver- 
schieden, von einigen Seiten wurden diese Geräusche in einem prozen- 
tual erheblichen Umfange beobachtet. So berichtet Fischer), daß 
er bei 231 Patienten ohne Herzbeschwerden 51 mal, also in. 39 Proz 
der Fälle, akzidentelle Geräusche hörte. Obwohl Fischer nicht allein 
über systolische, sondern auch systolische und diastolische Geräusche 
berichtet und obwohl er die Symptome auf die Anstrengungen zurück- 
führt und als vorübergehende Schwäche des Herzmuskels deutet, ist 
es doch wohl berechtigt, diese Geräusche den akzidentellen unterzu- 
ordnen. Auch D. Gerhardt!?), Wenckebach®®), Fleckseder”°), 
Ehret?t) erwähnen die Häufigkeit akzidenteller Geräusche. Ehret 
sah unter 280 chirurgischen Kranken pneumokardiale Geräusche 21 mal. 
Auf die diagnostischen Schwierigkeiten geht Wenckebach ein, der 
die Inkonstanz dieser Geräusche betont und die Tatsache, daß neben 
dem Geräusch der erste Ton zu hören ist; Fleckseder, der auf die 
durch Hochdrängung des Zwerchfelles und Queıstellung des Herzens 
entstehenden Hochstandsgeräusche aufmerksam macht, schließlich 
Treupel!®), der den Charakter der funktionellen Geräusche und die 
Hypothesen über die Entstehung dieser Geräusche näher auseinandersetzt. 

Ich habe sowohl im Felde wie in der Heimat, sowohl bei chirur- 
gischen Kranken wie bei inneren akzidentelle Geräusche nicht häufig 
gehört, jedenfalls nicht häufiger als in Friedenszeiten. Schwierigkeiten 
in der Beurteilung machten diese Geräusche selten. Allerdings gebe 
ich zu, daß es gelegentlich bei einem gut mittelgroßen, arbeitshyper- 
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trophischen Herzen nicht leicht war, mit Sicherheit den Charakter der 
Geräusche darzutun. 


5. Inspektion. 


Daß man der Inspektion in der Medizin mehr Bedeutung schenkt, 
ist eine Folge der konstitutionellen Richtung und sehr erfreulich. Der 
paralytische und der emphysematöse Thorax, der Habitus asthenicus. 
thymico-Iymphaticus, der Hypogenitalismus sind heute bekanntere 
konstitutionelle Begriffe. Hier ist der Allgemeineindruck militärisch 
von größerer Bedeutung als der Organbefund. Die körperliche Konsti- 
tution ist aber im wesentlichen die Richtlinie bei den nervösen Herz- 
krankheiten. Ausführlich ist diese Frage daher bei den funktionellen 
Herzerkrankungen abgehandelt. 

Es wäre wünschenswert, wenn die obigen Begriffe in der Folgezeit 
immer mehr bekannt würden. Diagnostisch und prognostisch werden 
wir sie nur mit Vorteil verwenden. 


6. Röntgen. 


Die größte Unterstützung hat die militärische Beurteilung Herz- 
kranker sicherlich durch die Röntgendiagnostik erfahren. Das Tropfen- 
herz, das einen außerordentlich breiten Raum in der Kriegsliteratur 
einnimmt, das Infanterieherz, das ohne die Röntgentechnik kaum zu 
diagnostizieren wäre, dann die Herzklappenfehler, deren Prognose und 
militärische Beurteilung in ‚vielen Fällen wesentlich von der Größ 
abhängig ist: alles dieses sind Tatsachen, die die Wichtigkeit det 
Röntgenverfahrens zur Genüge beweisen. Dazu kommen noch in sel- 
teneren Fällen die mit anderen Hilfsmitteln kaum zu diagnostizierende 
breite und enge Aorta, die lokalen Verwachsungen nach Pleuritiden 
und Lungenschüssen, die mit einem Emphysen sich kombinierenden 
Herzbeschwerden usw. 

Auf einige wichtige Einzelheiten der röntgenologischen Herzfigur 
macht Wenckebach?®) aufmerksam. Er weist besonders hin auf die 
Ausbildung der Spitze, dann auf die Herztaille, d. h. auf den Winkel! 
zwischen Mittelschatten und 1. Ventrikel; dieser Winkel sei stark aus- 
gebildet beim Aortenherzen, verstrichen bei hängenden Herzen, von 
Pulmonalis und 1. Vorhof ausgefüllt beim Mitralherzen. Wenckebach 
betont, daß es kaum möglich ist, eine normale Herzform und normale 
Masse festzulegen, daß man bei herzgesunden Leuten ganz abenteuer- 
liche Herzformen finden kann, daß eine nicht unbedeutende Hyper- 
trophie des linken Ventrikels keine Seltenheit ist. Wenckebach sag 
zusammenfassend: „Wir dürfen also aus der einfachen Vergrößerung 
der Herzfigur, wenn sie nicht ganz übermäßig ist, nur dann auf einen 
pathologischen Zustand schließen, wenn auch andere unzweifelhafte 
Merkmale eines solchen Zustandes vorhanden sind.“ Wenckebach 
spricht die Herzdisgonale von 12 bis 13 cm als das Normalmsß an. 
Wie weit die wohl allgemein gebräuchlichen Dietlenschen Normal- 
zahlen Anerkennung gefunden haben oder nicht, ist unten erwähnt. 


Herz und Krieg. 59 


Nach meiner Erfahrung liegen die Mittelwerte ungefähr '/, bis 1 om 
niedriger als die Dietlenschen Mittelzahlen. Die röntgenologisch 
interessanten Einzelheiten des Tropfenherzens und des Infanterieherzens 
sind unten angezogen. Erwähnt soll an dieser Stelle (s. 8. 69) beson- 
ders werden, daß Staub‘) 4 Typen im Röntgenbilde unterscheidet, 
und zwar: 1. ein Herz mit normalen Bogenausladungen, das sich von 
dem normalen Herzen nur durch die Größe des Transversaldurohmessers 
unterscheidet; 2. ein normal konfiguriertes Herz mit schmalem Gefäß- 
band; 3. ein Herz mit ausgesprochenem linken Mittelbogen, der Bogen, 
den Kraus!) als das Stigma eines konstitutionellen schwachen Tropfen- 
herzens ansieht, und 4. ein Tropfenherz, dessen rechter und linker 
Rand fast parallel verlaufen, das median gestellt und das Zwerchfell 
kaum berührt. Auf eine Tatgache, die ich bestätigen kann, macht 
 0.Müller*®) aufmerksam, nämlich darauf, daß bei der Röntgendurch- 
leuchtung der Schatten des Tropfenherzens heller erscheint als der des 
normalen. Rominger“) zieht an die röntgenologisch charakteristischen 
Befunde der Herzklappenfehler und den praktisch wichtigen, stets 
charakteristischen Herzhöhendurchmesser. Dieser ist nach Rominger 
relativ groß beim Mitralherzen, relativ klein beim Aortenherzen. 

Für die Aortenerkrankungen ist das diagnostisch wichtigste Hilfs- 
mittel ohne Frage die Röntgendurchleuchtung. Während wir aber bei der 
Beurteilung der Herzgröße einen guten und im allgemeinen zuverläs- 
sigen Anhaltpunkt durch die in cm ausmeßbaren Herzmaße haben, ist 
es bei der Beurteilung der Aortensilhouette erheblich viel schwieriger, 
hier die Breite in cm auszumessen und von einer von Alter, Körper- 
größe usw. abhängigen Normalzahl auszugehen. Bei der Durchleuch- 
tung ist es auch bei guter Röhre und guter Blende nicht immer mög- 
lich, die Aorta so abzugrenzen, daß man ihre Breite und Länge in cm 
festlegen kann, aber auch bei der Fernaufnahme macht das Ausmessen 
des Aortenbandes sehr häufig Schwierigkeiten. Abgesehen von diesem 
technischen Hindernis sind die wechselnde anatomische Lage und die 
anscheinend beim Gesunden sehr stark wechselnde Länge der Aorta 
nicht geeignet, ein Normalmaß zahlenmäßig auszudrücken. Stoerk“?) 
hat in Parallele gesetzt die orthodiagraphische Aortenbreite und die 
Körperlänge, der Aortenquotient — Körperlänge in om: Aortenbreite in 
cm soll beim normalen Menschen etwa 50 bis 70, bei enger Aorta etwa 
70 bis 100 und mehr betragen. Eben genannte Schwierigkeiten sind 
in der Friedensliteratur u. a. bei Stoerk®) ausführlich besprochen. 
Auf die abnorme Enge und auf die abnorme Dilatation der Aorta 
gehen verschiedene Beobachter ein. Ausführlich macht auf die enge 
Aorta aufmerksam H.Strauß®°), Nach Strauß ist die enge Aorta 
keme abnorm seltene Krankheit, eine Erkrankung, an die man denken 
muß, wenn schon lange Herzklopfen besteht, wenn bei mittleren oder 
nur mäßigen Anstrengungen das Herz versagt, wenn, wie Ortner 
hervorgehoben, die Pulsation im Jugulum fehlt und gleichzeitig eine 
Hypertrophie des linken Ventrikels nachweisbar ist. Die Dilatation 
der Aorta und zwar die luetisch bedingte, die schon einige Jahre nach 
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der Infektion in Erscheinung trat, erwähnt Mirtl?!°) Eine zylin- 
drische Erweiterung der Aorta, wie bei syphilitischer Aortitis, führt 
Plehn ‘‘?) an. 

Mit der Zunahme unserer röntgenologischen Herzkenntnisse hat 
man auch eingesehen, daß für die Beurteilung der Herzsilhouette 
Zwerchfellstand und Zwerchfellverschieblichkeit wichtig sind. Daß diese 
Faktoren bei dem Tropfenherzen von Bedeutung sind, wird unten 
gesagt unter Anführung der Erfahrungen von Kraus und Wencke- 
bach; außer diesen betonen die Zwerchfellverschieblichkeit Rom berg‘; 
und Caro +°). 

Herz und Lunge stehen in ihrer Leistungsfähigkeit bekanntlich 
in einem bestimmten Wechselverhältnis. Bei ausgesprochenem Emphysem 
ist auch die Leistungsfähigkeit des Herzens stets herabgesetzt. Die 
Emphysem-Diagnose macht aber oft große Schwierigkeiten, besonders 
der Perkussionsbefund kann hier trügen (Mirt1!°), hier ist zur Unter- 
stützung der Diagnose die Durchleuchtung, die Feststellung der geringen 
Zwerchfellverschieblichkeit, der Verknöcherung der Rippenknorpel 
wichtig. Auch die nach Lungenschüssen (Kaminer und Zondeck®, 
bei Pleuraverwachsungen (R. Schmidt ?!), auftretenden Herzbeschwerden 
sind nur mit Hilfe der Röntgenstrahlen zu diagnostizieren. Meine 
röntgenologischen Erfahrungen, die sich über mehr als 2000 Herzfälle 
erstrecken und die — ich erlaube mir das zu betonen — alle Jahr- 
gänge umfassen, da ich auch bei Musterungen sämtliche Herzpatienten 
durchleuchtet habe, sind folgende: Es scheint mir nicht notwendig zu 
sein, bei den regulären Herzerkrankungen eine Fernaufnahme zu machen; 
ich begnüge mich im allgemeinen mit einer Ferndurchleuchtung und 
Skizze oder mit einem Orthodiagramm. Untermittelgroße Herzen sah 
ich häufig. Wenn ich die mehr als 1 cm unter den Dietlenschen 
Mittelzahlen liegenden Maße als kleine Herzen bezeichne, so sah ich 
diese in 30 Proz. sämtlicher Fälle. Tropfenherzen in dem Sinne des 
Typus 4 von Staub habe ich nicht gesehen. Verbreiterung der Hert- 
silhouette, die ca. 1 cm und mehr über den Dietlenschen Normal- 
zahlen lagen, ohne Geräusche am Herzen, beobachtete ich in 8 Pro 
meiner Fälle (s. u.) Die Klappenfehler gaben alle charakteristische 
Bilder, so wie es Rominger besonders betont. Ich möchte aber her- 
vorheben, daß in einem Teil der klinisch und in Röntgenform unzweifel- 
haften Klappenfehler die Herzsilhouette nicht breiter war, als Dietlen 
in seiner Normalzahl angibt. Hier hatte sich offenbar eine stärker 
Hypertrophie nicht ausgebildet, obwohl alle diese Fälle längere Zeit 
felddienstfähig gewesen waren. Die enge Aorta in dem Sinne von 
Stoerk, H. Strauß sah ich selten, dagegen häufiger eine meßbare und 
auffällige Verbreiterung der Aorta und besonders des Aortenbogens 
bei älteren 40- bis 45jährigen herzgesunden Soldaten, die sämtlich 
auch andere Symptome einer allgemeinen Arteriosklerose, die zum Teil 
einen emphysematösen Thorax hatten. Wenn bei der Funktionsprüfung 
herzgesunde Leute mit einer starken Dyspnoe reagierten, so konnte 
ich oft im Röntgenbilde ein flaches und mäßig verschiebliches Zwerch- 
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fell feststellen, oft in der Röntgenplatte eine Verknöcherung der Rippen- 
knorpel, besonders der oberen Rippen. 

Ebenfalls wichtig dürfte die Durchleuchtung sein sowohl bei den 
Thyreotoxikosen wie bei den Strumen. Ungefähr ?/, der Soldaten mit 
thyreotoxischem Symptomenkomplex konnte, wie unten erwähnt, auf 
Grund der Funktionsprüfung und der bisherigen Leistungsfähigkeit als 
kv. bezeichnet werden. In allen diesen Fällen war die Herzsilhouette 
nach Größe und Form normal, bei denjenigen Leuten aber, bei denen 
«ie Funktionsprüfung ein schlechtes Resultat ergab, sah man entweder 
eine relativ ‘kleine oder häufiger eine an der oberen Grenze der Norm 
bzw. übermittelgroße Herzsilhouette. 

Auch bei der militärischen Beurteilung der Strumen war für mich 
die Durchleuchtung prognostisch wichtig; die Verdrängung der Trachea 
leß sich nicht immer sehen und tasten, wohl aber im Röntgenbilde 
nachweisen. Es schien mir in diesen Fällen angebracht, den Grad der 
Dienstfähigkeit herabzusetzen. In einigen Fällen gelang es mir, bei 
der Röntgendurchleuchtung substernale Strumen nachzuweisen und 
damit die Beschwerden der Leute zu erklären. 


7. Funktionsprüfung. 


Die Mechanik des Kreislaufs ist in den letzten Jahren experimentell 
durch die Beobachtungen am isolierten Herzen sehr gefördert worden. 
Diese Beobachtungen haben aber auf unsere klinischen Untersuchungs- 
methoden keinen ausschlaggebenden Einfluß gehabt. Die Methoden, 
die zur Bestimmung des Schlagvolumens und zur Messung der Energie 
der Pulswelle usw. ausgearbeitet sind, haben sich klinisch noch nicht 
durchsetzen können infolge äußerer Gründe. Wir sind daher’ vorläufig 
darauf angewiesen, wenn wir überhaupt Funktionsprüfung machen wollen, 
die Reaktion des Herzens nach einer dosierten Arbeit zu bestimmen. 
Daß man hier mit einfachen Mitteln nicht auskommen würde, war von 
vornherein anzunehmen, denn die Reaktion auf* Kniebeugen, Stuhl- 
steigen, Treppensteigen usw. muß auch bei demselben Individuum sehr 
verschieden ausfallen, da sie zu sehr abhängig sind von vielen äußeren 
Momenten, insbesondere von dem Grade der Intensität, mit dem die 
Übungen ausgeführt werden; aber auch von manchen anderen Faktoren, 
ua. von der sehr großen Differenz zwischen dem Minimum und Opti- 
mum der psychischen und körperlichen Arbeitsbereitschaft. Die Breite 
der Basis wird man immer finden, wenn man mit mehreren Methoden 
nebeneinander arbeitet, so wie es praktisch auf dem Kasernenhof oder 
bei der Felddienstübung möglich ist. Ein Zusammengehen von Aus- 
bildungsoffizier und Truppenarzt ist daher im allgemeinen das Ideal, 
und eine Untersuchung der Mannschaften nach den verschiedensten 
Dienstleistungen wird dem Truppenarzt ein vollständig ausreichender 
Maßstab sein für die Leistungsfähigkeit des Gesamtorganismus und 
insbesondere des Zirkulationsapparates. Praktisch stößt dieses auf 
Schwierigkeiten zumal bei den Grenzfällen. Hier habe ich das Unter- 
suchungsergebnis, d. h. das Verhalten von Herz, Puls und Blutdruck. 


02 F. Külbe: 


unter Umständen auch die Kontrolle des Herzens vor dem Röntgen- 
schirm nach mehreren körperlichen Übungen nebeneinander, d. h. nach 
Stuhlsteigen, Treppensteigen, Übungsmarsch mit Gepäck, Kniebeugen 
mit Gewehr usw. für zweckmäßig gehalten und durchweg Werte ge- 
funden, die mit den Beobachtungen bei der Truppe korrespondierten. 
Besonders die Anpassungsfähigkeit des Pulses und des Bilutdruckes 
sind zu berücksichtigen. Nicht zu unterschätzen ist aber der All- 
gemeineindruck, die Gesichtsfarbe, Blässe oder Cyanose, der mehr lokale 
oder allgemeine Schweißausbruch, und die Reaktion des Atmung- 
apparates, die Art der Atmung, weniger die Zahl der Atemzüge sind 
hier Anhaltspunkte. Es ist fast unmöglich, dieses in einer Regel zu- 
sammenzufassen. 


H. Organische Herzerkrankungen. 


Der Klappenfehler spielt in der Kriegsliteratur eine außerordent- 
lich geringe Rolle. Romberg‘) erwähnt, daß er nur einige Klapper- 
fehler sah. Wenckebach®®) sah unter 400 Herzfällen 36, d. h. 8 Proz - 
Klappenfetler. Ich sah insgesamt unter 2000 ca. 100, d.h. 5 Proz. 
Klappenfehler; in 40 Proz. der Fälle handelte es sich um Mitral- 
insuffizienzen, in 40 Proz. um Aorteninsuffizienzen, im übrigen waren - 
es kombinierte Herzfehler, im wesentlichen Mitralinsuffizienzen und 
Mitralstenosen, Aorten- und Mitralinsuffizienzen. Das mittlere Alter | 
dieser Leute betrug 30 Jahre. 20 Proz. der Klappenfehler waren ! 
längere Monate im Felde gewesen und hatten den Felddienst ohne - 
Schwierigkeiten vertragen. An diesem Prozentsatz beteiligten sich ! 
ungefähr zur Hälfte die Mitral- und Aorteninsuffizienzen. Am längsten ' 
im Felde waren eine Aorteninsuffizienz mit 26 Monaten und eine zweite : 
Aorteninsuffizienz mit 15 Monaten. Eine Mitralstenose mit einem aus : 
gesprochenen Vorhofbogen im Röntgenbilde und einer nicht geringen 
Verbreiterung der Herzsilhouette nach rechts war 15 Monate ohne Be 
schwerden im Felde gewesen. In der Hauptsache hatten sich die 
Klappenfehler nach einem Gelenkrheumatismus entwickelt; im Durch- 
schnitt lag die Infektion 10 Jahre vor dem Kriege zurück. Bei der | 
Aorteninsuffizienz ist allerdings zu berücksichtigen, daß in sämtlichen 
Fällen syphilitische Veränderungen der Klappen ausgeschlossen werden 
konnten. Die Aortitis syphilitica mit Aorteninsuffizienz sah ich nur bei 
drei älteren Leuten, die kurz vorher eingestellt waren. 

Die militärische Beurteilung der Klappenf:hler sollte Ätiologie, 
Zeit des Entstehens, berufliche Ausbildung, Herzgröße und als sus 
schlaggebenden Faktor die Anpassung auf verschiedene körperliche Ar 
strengungen berücksichtigen. Nur diejenigen Klappenfehler, die nicht 
mit einer übermäßigen Herzsilhouette im Röntgenbilde einhergingen und 
die sich auf verschiedene Anstrengungen sehr gut anpaßten, habe ich 
als k.v. beurteilt. 

Akute Entzündungen des Endokards scheinen eine besondere Be- 
deutung im Kriege nicht bekommen zu haben. Akute Gelenkrbeums 
tismen mit gleichzeitiger Endokarditis sind mir gelegentlich, wenn auch 
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relativ selten begegnet. Eine Endocarditis lenta habe ich nicht ge- 
. sehen. Aus dem Rahmen des Alltäglichen fällt eine, sich an eine frische 
Lues mit schweren Allgemeinerscheinungen anschließende und zum Tode 
führende Myokarditis, die man nach dem klinischen und anatomischen 
Symptomenkomplex als luetische Myokarditis auffassen mußte. Er 
. wähnenswerte Perikarderkrankungen sah ich nie. 

Nur in einigen Fällen konnte ich eine Myodegeneratio cordis fest- 
sellen und immer nur bei Leuten, bei denen besondere dienstliche 
. Veranlassungen nicht vorgelegen hatten und bei denen man annehmen 
konnte, daß die Entwicklung der Erkrankung eine gleichmäßig fort- 
. schreitende, unabhängig von der militärischen Dienstzeit war. 


Arteriosklerose und juvenile Sklerose. 


Die Symptomatologie der Arteriosklerose ist eine so vielseitige, 
- daß es unmöglich ist, sie in kurzen Worten wiederzugeben. Auch 
dann, wenn man nach den subjektiven Beschwerden eine Arteriosklerose 
' mit großer Wahrscheinlichkeit voraussetzen kann, können die objek- 
tiven Unterlagen gering sein, anderseits kann eine ausgesprochene 
Rigidität und Schlängelung der peripheren Gefäße vorhanden sein, ohne 
. daß der Patient in seiner allgemeinen Leistungsfähigkeit beeinträchtigt 
ist und ohne daß er subjektive Beschwerden empfindet. 
| Die Symptome der lokalen Sklerose einzelner Gefäßgebiete (der 
Him-, Coronargefäße, Pulmonal- peripheren und Darmgefäße) sind sehr 
; verschieden. Als wichtiges objektives Zeichen einer peripheren Sklerose 
wird heutzutage der Blutdruck angesehen, aber selbst bei ausgedehnter 
Sklerose können die Blutdruckwerte normal, oder nur unwesentlich er- 
böht sein. In den meisten Fällen darf man allerdings mit einer Blut- 
_ druckerhöhung von 130 bis 160 mm Hg rechnen. Diese Tatsachen 
. muß man berücksichtigen, wenn man die in der Kriegsliteratur nieder- 
. gelegten, oft widersprechenden Angaben über die Arteriosklerose ver- 
stehen will. 
| Es war an sich wahrscheinlich, daß die Arteriosklerose in diesem 
. längerdauernden Kriege zunehmen würde, denn wir betrachten wohl 
mit Recht die degenerativen Veränderungen als einen Ausdruck der 
Abnutzung. Die Zunahme der Arteriosklerose im Kriege wird von 
Wenckebach?®), Ehret!?, Hamburger°®), Mönckeberg®®?), Treou- 
pel®) u. a. zugegeben. Wenckebach fand ungemein häufig die Zeichen 
einer zentralen Sklerose, besonders bei den älteren Soldaten und glaubt, 
daß der Krieg mit seinen Strapazen, häufig schlechte Ernährung, der 
große Kaffee- und Tabakgenuß ungünstig auf die großen Gefäße ein- 
wirken muß. Ehret!?) spricht von einer Kriegsarteriosklerose und 
Leistungsaklerose, bei der er in der Regel einen normalen Blutdruck, 
aber einen verlängerten, verbreiterten und verdichteten Aorten- 
schatten fand. Die Herzsilhouette war normal. — Mönckeberg®®) 
bat die anatomischen Veränderungen an der Aorta und an den Coronar- 
gefäßen verfolgt und bei Soldaten zwischen dem 20. und 43. Lebens- 
jahr, also in der Blüte des Lebens stehenden Männern, unabhängig von 
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dem Beruf, arteriosklerotische Veränderungen oft in groBer Ausdehnung 
nachgewiesen. 

F. Hamburger°?) untersuchte 540 Soldaten, die teils wegen Krank. 
heit, teils wegen Verwundung im Feldlazarett waren und fand vor dem 
30. Lebensjahr sehr selten eine Schlängelung der Radialis, jenseits des 
30. Lebensjahres häufig eine echte Arteriosklerose der Armgefäße. Die 
größte Zunahme der Arteriosklerose fand Hamburger; für die Zeit vom 
46. bis 50. Lebensjahr eine Zunahme von 25 auf 36 Proz. Hamburger 
macht auf die Pulssichtbarkeit in der Ellenbogenbeuge aufmerksam und 
spricht dieses Symptom als ein Frühsymptom an für echte Arteriosklerose. 
betont aber, daß man bei der Bewertung der Arterienrigidität sehr vor- 
sichtig sein muß. Ausführlicher weist hin auf die Häufigkeit sowohl der 
zentralen wie der peripheren Arteriosklerose Romberg*). Er fand in fast 
?/. dieser Fälle die Herzstörungen kombiniert mit Gefäßerkrankun 
und in der Mehrzahl dieser Fälle Arteriosklerose. Die Patienten stan- 
den zwischen dem 36. und 64. Lebensjahr. Objektiv ergab sich nur 
selten ein erhöhter Blutdruck, dagegen durchweg eine Verbreiterung 
der Herzdämpfung nach links und ein systolisches Geräusch über der Spitze. 
Das Geräusch deutet Romberg als Ausdruck der sklerotischen Klappen- 
erkrankung. Muskuläre Insuffizienz war selten. In einem kleinen Teil 
der Fälle war die Aorta im Röntgenbilde erweitert; über der Aorts 
ein systolisches Geräusch und ein akzentuierter zweiter Ton zu hören. 
Die peripheren Gefäße waren meist verdickt. 

Ausgesprochene rigide periphere Gefäße mit einem Blutdruck von 
130 bis 160 und den unten näher angeführten Herz- und Gefäßsymptomen 


sah ich unter den 2000 Fällen 140 mal. Das Alter dieser Leute lag über 


37 Jahre. Dem Berufe nach handelte es sich vorwiegend um Maurer, 
Gastwirte, Bierbrauer, Weinbauern, Küfer, dann um Landwirte und Arbeiter 
aus schweren Berufen. In der Hälfte der Fälle war der Ruhepuls erhöht. 
d.h. um 90. in einem Drittel der Fälle bestanden sporadische Ertra- 
systolen. Die Herzgröße im Röntgenbilde war normal in 65 Proz., unter- 
“mittelgroß in 10 Proz. und übermittelgroß, d.h. ca. 1 cm breiter als die 
Dietlensche Normalzahl, in 25 Proz. Der Aortenschatten war verbreitert 
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und verdichtet insgesamt in 50 Proz. Ein systolisches Geräusch über : 


der Spitze ließ sich nachweisen in 15 Proz. der Fälle. Je ein Drittel der 


Leute gaben stärkeren Alkohol- oder Tabakmißbrauch zu. In ungefähr : 
25 Proz. bestand eine stärkere Adipositas. Mehr als die Hälfte der . 
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Leute gab an, schon längere Zeit vor dem Kriege Herzbeschwerdei : 
gehabt zu haben. Ein Drittel war im Felde gewesen und hatte eine ! 
längere Felddienstfähigkeit mit größeren Leistungen hinter sich. 20 Proz 


dieser Gruppe konnten nach dem Allgemeineindruck und insbesonder 
auch nach den Ergebnissen der Funktionsprüfung (des Übungsmarsch: 
als k. v. bezeichnet werden. 


Es ist wohl berechtigt von der Arteriosklerose abzutrennen die 


juvenile Sklerose, auf die Romberg‘) zuerst aufmerksam gemacht 


hat, d.h. die bei jungen Leuten zwischen 15 und 25 Jahren vorkou 


mende Hypoplasie des Gefäßsystems, mit einem an der oberen Gret:i? 
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des Normalen liegenden Blutdruck und mit subjektiven Herzbeschwerden. 
Fischer und Schlayer haben diese Hypoplasie anatomisch untersucht 
und keine oder nur geringe Intimaveränderungen gefunden. Sie nah- 
men an, daß die Dickwandigkeit der peripheren Gefäße auf funktionellen, 
anatomisch zunächst nicht greifbaren Veränderungen der Media beruhe, 
: æ daß ein bestimmter Tonus der Muskulatur vorliege. . 

Wolkow stellte dann eine Hypertrophie der Muskulatur und des 
elastischen Gewebes fest, machte auf die enge Aorta und ein kleines 
hypoplastisches Herz besonders aufmerksam. 

Thayer und Fabyan fanden ebenfalls eine Zunahme des elasti- 
schen Gewebes. L. Land&“°) hat mit einer besonderen Methode ver- 
sucht, die tastbaren Wandverdickungen anatomisch zu kontrollieren, 
aber nur sehr lockere Beziehungen zwischen dem Tastbefund und dem 
anatomischen Zustand feststellen können, jedenfalls bei den meisten 
diekwandig sich anfühlenden Arterien eine Hypertrophie der Media 
anatomisch nicht nachweisen können. 

In der Kriegsliteratur ziehen diese juvenile Sklerose Romberg‘;), 
0.Müller??) und Ehret!?) an. Romberg begegnete der juvenilen Arterio- 
sklerose nur selten und zwar kombiniert mit einem kleinen Herzen und 
leicht erhöhtem Blutdruck. Romberg hält juvenile Arteriosklerosen nicht 
für militäruntauglich und betont die gute Leistungsfähigkeit dieser 
Leute unabhängig von der Röntgenform. O. Müller macht darauf 
aufmerksam, daß die juvenile Arteriosklerose und das Tropfenherz 
Teilerscheinungen einer allgemeinen konstitutionellen Minderwertigkeit 
sind und daß es richtiger wäre, diese Minderwertigkeit des Herzens 
und der Gefäße nicht in den Vordergrund zu stellen. Ehret glaubt, das 
nach seiner Erfahrung häufige Auftreten juveniler Arteriosklerose bei 
Kriegsteilnehmern mit den ungewöhnlichen Einflüssen des Feldzuges 
erklären zu können und möchte zu den ursächlichen Faktoren neben 
den körperlichen Strapazen den Tabakmißbrauch gerechnet wissen. Er 
spricht ausdrücklich von einer Kriegs- oder Überlastungssklerose. 

Nach meinem Erfahrungen gehören die dickwandigen peripheren Ge- 
fäße bei jugendlichen Personen wohl zu den Seltenheiten. Ich habe 
die in ihrem Zirkulationssystem konstitutionell Minderwertigen eine 
Zeitlang genau durchuntersucht und alle tastbaren peripheren Ge- 
fäße, insbesondere die Brachialis und die Dorsalis pedis berücksichtigt, 
aber doch nur relativ selten diese juvenile Sklerose Rombergs ge- 
funden. 

Die Mesaortitis syphilitica wurde in den letzten Friedens- 
jahren vom Kliniker und Anatom eingehend genug berücksichtigt. Im 
allgemeinen nahm man an, daß diese syphilitische Erkrankung sich 
hauptsächlich in der zentralen Aorta und hier besonders im aufsteigen- 
den Teil lokalisiert. Es gehörte aber schon zu unseren Friedens- 
erfahrungen, daß auch an den mittleren und kleineren Gefäßen, ins- 
besondere an den. Verzweigungen der Extfemitätengefäße sich charak- 
teristische Mediaveränderungen auslösen können. Analog den von 
Heubner schon 1874 beschriebenen spezifischen Veränderungen der 
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Hirngefäße kann sich der anatomische Prozeß in den Extremitäten- 
gefäßen oder Darmgefäßen entwickeln. Ich finde in der Kriegsliteratur 
nur einmal auf die Gefäßsyphilis hingewiesen: Mirtl!°) sagt, daß er 
eine Reihe von Aortendilatationen syphilitischen Ursprungs gesehen 
habe, die zweifellos erst durch die Strapazen in dem Maße auftraten, 
daß sie Beschwerden auslösten. Leider begnügt sich der Verfasser mit 
diesem kurzen Hinweis. Eine eingehendere Schilderung der klinischen 
Symptome unter Berücksichtigung von Infektion, vorherigen spezifischen 
Erscheinungen, Leistungsfähigkeit usw. wäre sehr wünschenswert ge- 
wesen. 

Wenn unsere kasuistische Literatur darüber gering ist, so ist das 
sehr leicht erklärlich dadurch, daß die Extremitätensyphilis nur sehr 
selten lokale oder Allgemeinerscheinungen macht und daß die in dem 
zentralen Gefäßsystem vorhandene Syphilis so häufig durch eine Arterio- 
sklerose verdeckt und dann der Fall als nicht interessant genug nicht 
weiter verfolgt wird. Durch die anatomischen Untersuchungen von Döhle, 
Benda u. a. wissen wir ferner, daß die spezifische Arteriitis sich frühe- 
stens ca. 1!/, bis 1'/, Jahr nach der Infektion entwickelt. | 

Es wäre theoretisch sehr wohl denkbar, daß bei der gleichzeitigen 
Einwirkung der vielen anderen, das periphere Gefäßsystem treffenden 
Noxen in diesem Kriege die Syphilis der mittleren und kleineren Ge 
fäße in zahlreicheren Fällen beobachtet werden könnte. Aber bisher 
liegen anatomische Erfahruugen darüber nicht vor. Jedenfalls wäre 
für die Klinik der Gefäßsyphilis außerordentlich wünschenswert, wenn 
die Anatomen soweit als möglich das mittlere Gefäßsystem gegebenen- 
falls berücksichtigten. 

Bei den Musterungen ist mir die außergewöhnlich große Zahl von 
Varioen auch bei jüngeren Leuten aufgefallen. Ein Teil dieser mußt 
als kr. u. bezeichnet werden. Nur ein geringer Prozentsatz konnte al 
g. V., höchstens als k. v., fahrende Truppe verwendet werden. Bine 
gute Prophylaxe und eine sachgemäße Behandlung der entstehenden 
Varicen scheint mir im militärischen und volkswirtschaftlichen Interesse 
von großer Bedeutung zu sein. 

Einen Zusammenhang zwischen nervösen oder organischen Herz- 
krankheiten und Varicen konnte ich nicht festetellen. 


Neurosis cordis. 


Bei allen Arbeiten über Neurosis cordis besteht offenbar das Be- 
streben, die große Gruppe derjenigen Symptome, die dem klinischen 
Begriff der Neurosis cordis unterzuordnen sind, in Unterabteilungen zu 
trennen, um dadurch bessere Anhaltspunkte für die Prognose und be- 
sonders für die militärärztliche Beurteilung zu finden. Es ist oben 
bereits erwähnt, daß die Prüfung der Leistungsfähigkeit für die Be 
urteilung sehr viele Schwierigkeiten macht, daß die Funktionsprüfung 
die Diagnose nicht, oder nur sehr wenig unterstützt. Daß die Diagnose 
Neurosis cordis, oder die Diagnose Herzbeschwerden bei Neurasthenie 
sich im wesentlichen auf einen Symptomenkomplex, selten oder nie 
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af organische Veränderungen stützt, ist selbstverständlich. Ebenso 
slbstverständlich ist, daß die Bezeichnung „nervöses Herzklopfen“ 
kein einheitlich ätiologisches Krankheitsbild deckt, sondern nur ein 
Symptom sein soll (Ehret). Die diagnostischen und progmostischen 
Schwierigkeiten haben offenbar dazu geführt, daß Geigel“) z. B. eine 
. Unterscheidung macht zwischen 1. Cor nervosum d. h. erhöhte Reizbar- 
keit des Herzens mit akzidentellen Geräuschen und 2. Herzneurose d. h. 
beim Nervengesunden auftretende Herzbeschwerden. Adolf!) gruppiert 
' uter dem Begriff Herzneurose zwei Unterabteilungen und zwar a) die- 
jenigen, bei denen die Herzneurose und einzelne vasomotorischen Er- 
. scheinungen im Vordergrunde stehen und b) diejenigen, bei denen 
ausgesprochene Neurasthenie mit einer Reihe objektiver Allgemein- 
. synptome und einer leichten Reizbarkeit des Herzens sich vereinigt. 
- Es ist sicherlich nicht leicht, eine gute Definition der Herzneurose zu 
. geben und in diese Definition alle diejenigen Kombinationen zusammen- 
zufassen, die vorkommen. Im Handbuch der inneren Medizin von Mohr- 


- Stähelin hat Külbs bei der Herzneurose unterschieden: 1. die Herz- 


neurose im eigentlichen Sinne, 2. kardiale Form der Neurasthenie, 3. die 
Herzneurose als Teilerscheinung organischer Erkrankungen, 4. die 
toxisch bedingte Herzneurose. Bei dieser Einteilung werden in dem 
. einen Fall nur die Symptomatologie, in dem anderen die Ätiologie, in 
dem 3. die Kombination mit anderen Erkrankungen als Gesichtspunkte 
für die Unterabteilungen gewählt. Es ist berechtigt, dies zu kritisieren, 
andererseits ist es notwendig, den vielseitigen und im einzelnen oft 
nicht scharf definierbaren Begriff so eng zu fassen wie möglich, dadurch 
aber entsteht der Zwang, nach verschiedenen nicht vergleichbaren Ge- 
. Schtepunkten Gruppen zu bilden. Wichtig scheint mir das in den 
- vielen Arbeiten über Neurosis cordis angezogene ätiologische Moment. 
Auf der einen Seite wird hervorgehoben die körperliche Überanstrengung, 
. besonders bei an körperliche Leistungen nicht gewöhnten Leuten (Ger- 
hardt)1?), auf der anderen Seite der Einfluß von Genußgiften, insbe- 
~ sondere von Tabak (Perutz, Romberg‘), Plehn)‘*). Daß die psy- 
chische Komponente eine große Rolle spielt, daß gelegentlich Magen- 

. störangen, oder auf andere Nachbarorgane zu beziehende Sensationen 
am Herzen lokalisiert und empfunden werden (Plehn) darf nicht Wunder 
nehmen. R.Schmidt?!) möchte rechnen mit dem Mißbrauch kardialer 
Pharmarka, wie Digitalis u. dgl. Es wird schwer sein, das in dem 
einen oder anderen Fall mit Sicherheit zu beweisen. Auch ich weiß, 
daß Digitalis, Strophanthus, Coffein versucht worden sind, aber ich halte 
es auch für wahrscheinlich, daß das außergewöhnlich selten vorkommt. 

Sicher ist, daß in den allermeisten Fällen mehrere ätiologische 
Faktoren nebeneinander Geltung haben. Wencokebach®*®) zieht an: 

1. allgemeine Konstitutionsfehler, 

3. körperliche Ungeübtheit, 

3. psychische Einflüsse, 

4. (offenbar in dem Sinne der Autosuggestion, Ref.) 
die unrichtige Diagnose eines Herzfehlers. 

5* 
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Je mehr wir uns mit dem Konstitutionsproblem beschäftigen, desto 
sicherer dürfte der Zusammenhang von Herzbeschwerden und Kon- 
stitutionsfehlern werden. Kraus hat, wie oben bereits erwähnt, die 
von ihm zuerst und mit allem Nachdruck verfochtene konstitutionelle 
Schwäche des Herzens ontogenetisch zu stützen versucht und sagt, daß 
funktionelle Momente und zwar aufrechte Körperhaltung, Atemmechanik 
„die für das konstitutionell schwache Herz charakteristische Thoraxform 
vorbereiten und vollenden“. Auch Wenckebach®®) (über die Mei- 
nungsverschiedenheit zwischen Kraus und Wenckebach s. unten) führt 
allgemeine Konstitutionsfehler als ätiologisch wichtig an und die Tat- 
sache, daB er die erworbene Neurasthenie unter seinen Herzkranken 
nicht gesehen habe. Gerhardt?) betont den Zusammenhang mit dem 
Habitus asthenicus und die Wichtigkeit gerade dieses Zusammenhanges 
für die militärärztliche Beurteilung. Daß bei den Herzneurosen die 
militärärztliche Beurteilung ausschließlich von der allgemeinen Konsti- 
tution abhängt, will auch S. Neumann‘) sagen. Brasoh?!) macht 
darauf aufmerksam, daß ein Teil seiner Herzneurotiker schmalbrüstig, 
daß bei einem anderen Teil in der Familienanamnese Tuberkulose vor- 
handen war. 

Aus meinen Erfahrungen möchte ich sagen, daß das kleine Her: 
oder Tropfenherz häufig, zum mindesten in der Hälfte der Fälle mit 
einem paralytischen Thorax oder mit einem Habitus asthenicus. kom- 
biniert war. Daß neben diesen konstitutionellen Faktoren außerordent- 
lich häufig Genußmittel eine Rolle spielten, ging auch aus meinem Ms- 
terial mit Sicherheit hervor, daß die körperliche Ungeübtheit obenan . 
gestellt werden mußte, konnte ich in ungefähr !/, aller derjenigen Fälle 
sagen, die mit subjektiven Herzbeschwerden und mit einem kleinen 
Herzen zur Beobachtung kamen. 

Zur Unterstützung der Diagnose und für die militärische Beur 
teilung kann die Funktionsprüfung wichtig sein (Wenckebach). Man 
wird nämlich immer dann, wenn die Funktionsprüfung eine gute it, 
alle übrigen Symptome geringer einschätzen, insbesondere auch die . 
Kleinheit des Herzens und das Vorhandensein von Nebengeräuschen : 
vernachlässigen können. Das Ausschlaggebende bei dieser Richtlinie, ' 
die Funktionsprüfung, gibt aber keine absoluten Werte und muß auch ' 
wieder im Rahmen des Ganzen hauptsächlich unter Berücksichtigung 
der Körperkonstitution, beurteilt werden. Brasch?!) möchte als dia- : 
gnostisches Hilfsmittel die Headschen Zonen nachweisen; er fand hyper- ` 
ästhetische Zonen auf der linken Brustseite in der Gegend der Herz 
dämpfung von Fünfmarkstück- bis Handtellergröße, ausschließlich bei 
Herzneurose, nie bei organischen Herzerkrankungen. Ich bezweifele 
daß diese Zonen bei der Neurosis cordis so regelmäßig vorkommen und 
so exakt lokalisiert werden können, daß man sie als wesentliches dis 
gnostisches Hilfsmittel verwerten könnte. Auch sieht man bekanntlich 
bei organischen Herzerkrankungen insbesondere bei Herzklappenfehlern 
ausgesprochene Headsche Zonen. Die wichtigste diagnostische Mab- 
nahme wird immer die sein, eine organische Herzerkrankung, also ins 
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besondere einen Herzklappenfehler auszuschließen. Ich gebe zu, daß 
dies gegebenen Falles Schwierigkeiten machen kann, namentlich dann, 
wenn ein Geräusch vorliegt und wenn die Herzdämpfung an der oberen 
Grenze des Normalen liegt, besonders bei physiologisch großen Her- 
zen, die nebenbei ein Geräusch zeigen, aber die Zahl dieser Fälle ist 
prozentual sehr gering. Daß akzidentelle Geräusche häufig beobachtet 
sind, wurde oben erwähnt. Die Ätiologie dieser Geräusche ist sicherlich 
eine vielseitige und unzweifelhaft sind die pneumokardial bedingten 
Geräusche verhältnismäßig häufig (Ehret, Fleckseder, Wenckebach). 
. Daß ein akzidentelles Geräusch durch Hochdrängung oder habituellen 
Hochstand des Zwerchfelles (von Fleckseder als Hochstandsgeräusch 
bezeichnet) verursacht sein kann, ist theorötisch möglich, praktisch 
habe ich derartige Geräusche bei starker Hochdrängung des Zwerch- 
- felle also bei Fettleibigen und bei einseitiger Hochdrängung des linken 
 Zwerchfelles nicht beobachtet. | 
- Der Begriff Tropfenherz (F. Kraus)°®?) ist für die Beurteilung vieler 
Herzstörungen, besonders in diesem Krieg, außerordentlich wichtig ge- 
worden. Staub‘!), der sich wesentlich auf das Resultat der Katamnese 
der Beobachtungsstation Heidelberg stützt, glaubt eine Unterscheidung 
machen zu dürfen zwischen kleinem Herzen und Tropfenherzen, sagt 
 äber ausdrücklich, daß der Kleinheit und Form der röntgenologischen 
Herzsilhouette eine entscheidende Bedeutung über die körperliche 
 Leistungsfähigkeit des Trägers nicht zukommt. | 
Als Tropfenherz bezeichnet Staub jene Silhouette, bei der der rechte 
und linke Herzrand nahezu parallel laufen, ohne Andeutung eines 
zweiten linken Bogens (s. unten). Dieses Tropfenherz fand Staub 
außerordentlich selten, d. h. unter 65 kleinen Herzen nur viermal und 
 swar ausschließlich bei schwerer Tuberkulose. Er spricht es als ein 
strophisches Herz an und stützt diese Vermutung unter anderem durch 
das Vorkommen des kleinen Herzens bei Carcinom-Kachexie. Es bleibt 
Tatsache, daß außerordentlich häufig im Röntgenbilde eine schmale 
lange Herzsilhouette gefunden wird, kombiniert mit sehr langer schmaler 
Aorta und einem tiefstehenden Zwerchfell (Kraus’?), Krehl, Rom- 
bergt), O. Müller”), Staub“) u.a) Staub fand unter 1000 Fern- 
' aufnahmen und Orthodiagrammen 65 kleine Herzen. Ich fand insgesamt 
unter 2000 Fällen in 20 Proz. ein kleines Herz, d.h. mehr als 1!/, cm 
kleiner als Dietlens Zahl. Die Diagnose kleines Herz kann sich in sol- 
chen Fällen immer in erster Linie nur auf die röntgenologischen Zahlen 
stützen. Die Diagnose ist, so exakte Werte man auch bei einer Zahl 
und bei einer guten Technik erwarten könnte, nicht so mathematisch 
sicher, wie es scheint. Wenn wir eine Zahl dieser Art bewerten, so 
stützen wir uns eben immer auf die Normalzahlen, und die absoluten 
Zahlen sind, wie z. B. Romberg*) hervorhebt, schon bei Gesunden viel 
zu wechselnd. Unter anderem sagt auch Nowaczynski?®), daß die 
Durchschnittezahlen von Moritz und Dietlen nach seinen über 3000 
orthodiagraphischen Messungen zu groß sind. Schon vor dem Kriege 
hatte Otten darauf hingewiesen, daß die Durchschnittsmasse bei den 


70 F. Külbs: 


Moritz-Dietlenschen Normalzahlen stark schwanken und zwar ge- 
gebenen Falles um 2,5 cm zwischen den minimalen und maximalen 
Werten. Diese Einwände beweisen, daß man hier mit einer exakten 
Mittelzahl nicht rechnen kann und daß die Herzgröße sich unter Be- 
rücksichtigung der Körpergröße und des Körpergewichtes doch nur 
innerhalb einer gewissen Breite als normal bezeichnen läßt. 

Es ist verständlich, daß man versucht hat, mit einem andern Maß- 
stabe zu operieren. Grödel hat das Verhältnis von Herzbreite zu 


Thoraxbreite als Grundzahl festgelegt und glaubt, daß dieses Verhältnis _ 


d. h das maximale QuermaßB des Herzens in Beziehung zu der nor- : 


malen Lungenbreite 1:1,9 beträgt. Treupel gibt die Zahl von 1:2 an. 
Grödel nimmt an, daß seine Zahlen die Berücksichtigung der Körper- 
größe und des Körpergewichtes nahezu überflüssig machen. Der Maß- 
stab von Grödel von 1:1,9 wird sicherlich im allgemeinen das Rich- 
tige treffen. Noch besser wäre es aber eine Umrechnung derart vor- 


zunehmen, daß der feststehende Wert, d. h. die Thoraxbreite, als 1 be ` 


zeichnet würde. Die Verhältniszahl würde dann lauten: 1:0,53 oder 
100:53, indem 100 die Thoraxbreite repräsentierte und 53 die Herz- 
breite. Diesen Maßstab benutze ich auf meiner Abteilung seit längerer 
Zeit und lasse neben der orthodiagraphisch festgestellten Zahl für den 
Tr.-Durchmesser die Herz-Thoraxproportionale eintragen. Beim Tropfen- 
herzen heißen diese Werte dann z. B. 10,5 — 75. Das Nebeneinander 
dieser beiden Größen erleichtert ungemein die Vorstellung über die 
absolute Größe und über den prozentualen Anteil der Herzbreite an 
der Thoraxbreite. Es scheint mir immerhin ein Fortschritt zu sein, 


wenn man auch dieses Maß mit in die Untersuchungstechnik aufnimmt. .. 
Ich glaube aber nicht, daß der Winkel, der von der Herzspitze und .. 
dem linken Zwerchfell gebildet wird, von F. A. Hoffmann Angulus `. 


phrenico-cardialis genannt, für die Beurteilung der Herzlage und der 
Herzgröße Verwedung finden wird. H. findet einen hohen Herzwinkel 


hauptsächlich bei Neurasthenie, spricht in solchen Fällen von Cordatonie : 


und glaubt aus diesem Winkel sagen zu können, ob die Herzbeschwerden 
auf Simulation beruhen oder nicht. 


Es drängt sich hier die Frage auf, ob das kleine Herz oder Tropfen- | 


herz mit einem mangelhaft entwickelten Organ identifiziert werden 
darf. Das, was man bei einer Fernaufnahme oder bei orthodis 
graphischen Messungen sieht, ist 1. ohne Frage ein Herzschatten, der 
wesentlich unter dem liegt, was man als Normalschatten bezeichnen 
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darf; selbst dann, wenn man, wie aus den obigen Einwendungen hervor- : 


geht, die Differenz zwischen Minimal- und Maximalzahlen absolut grob 
nimmt, ist 2. sicherlich gleichbedeutend mit einem an Muskelmase 
unterwertigen Herzen. Die sicherste Unterlage für diese Auffassung 
würde natürlich sein, wenn man von einer großen Reihe von Personen. 
die röntgenologisch ein Tropfenherz ergeben haben, Herzgewichte hätte 
feststellen können. Bisher ist dieses nicht möglich gewesen. 


Kraus°®?) gibt zwei Vergleichsbilder eines normalen und eine 


Tropfenherzens, aber ohne nähere Zahlen und Gewichte. 
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. Dibbelt®!) bat im Felde bei kurz nach der Verwundung gestorbenen Sol- 
daten im Alter von 20—30 Jahren das Herz gewogen und Werte gefunden von 
222—396 g. D. berechnet hieraus als Mittelgewicht (leider kein arithmetisches 
Mittel!) 290 g. D. zitiert die ältere Literatur d. h. Orth, der ein Durchschnitts- 
hersgewicht von 300 g annimmt, Thoma mit 280 g, Boyd mit 248 g, W. Müller 
mit 240 g. Die exaktesten Unterlagen findet man sicherlich in der Arbeit von 
W. Müller. Nimmt man das Gewicht von 240 g bei Männern von 80—40 Jahren 
als Grundwert an, so würde das Gewicht von Dibbelt mit 290 g wohl in dem 
Sinne einer Herzhypertrophie verwertet werden können. Aber diese Zahl ist 
relativ, d. h. im Verhältnis zum Körpergewicht kleiner als die von W. Müller, 
demn nach M. entspricht 1 kg Körpergewicht, 4,990 g, also rund 5 g Herzgewicht, 
ud Dibbelt findet bei seinen Untersuchungen nur 4,42 g Herzgewicht. Aus 
diesen und den oben angegebenen Werten geht nur hervor, daß die anatomisch 
festgestellten Zahlen doch sehr schwanken, daß das Untersuchungsmaterial noch 
nicht zahlreich genug ist, um zu einem abschließenden Urteil zu kommen. Die 
in Friedenszeiten gewonnenen Werte wird man aus vielerlei Gründen nur immer 
mit gewissen Einschränkungen verwerten können; es wäre daher sehr erwünscht, 
wenn der Pathologe hier ein größeres Untersuchungsmaterial beisteuern könnte. 

D. zieht auch die Frage an, wie sich die Herzmuskulatur zur Gesamtmus- 
kulatur verhält und glaubt nach seinen Beobachtungen, „daß es sich nicht um 
eine einseitige Zunahme der Herzmuskulatur für sich handelt, sondern diese Zu- 
nahme Teilerscheinung einer allgemeinen Zunahme der gesamten Körpermuskulatur 
ist, die in dem vermehrten Körpergewicht ihren Ausdruck findet“. Da in der 
Arbeit die Körpergrößen nicht angegeben sind, sondern nur die Körpergewichte, 
ist eine Beurteilung, ob die Körpermuskulatur im Verhältnis zum Körpergewicht 
als groB oder mittelgroß angesehen werden kann, nicht möglich. Absolute Zahlen 
fehlen natürlich und werden auch beim Menschen kaum zu erreichen sein. Ich 
balte daher die Schlußfolgerung von D. nicht unbedingt für berechtigt. 

Am meisten Interesse muß natürlich erregen die Frage, wie das 
Tropfenherz militärärztlich zu verwerten ist. Wenckebach nimmt die 
Ausgiebigkeit der Zwerchfellatmung als wesentlich diagnostisches Merk- 
mal an. Ich möchte W. zugeben, daß Zwerchfellstand und Verschieb- 
lichkeit bei der Beurteilung der militärischen Leistungsfähigkeit doch 
immerhin eine ausschlaggebende Rolle spielt insofern, als allgemein 
bei tiefstehendem Zwerchfell und mäßiger Verschieblichkeit die Leistungs- 
fähigkeit eine geringe war und nach Berücksichtigung aller übrigen 
diagnostischen und prognostiscchen Momente gerade hier die Unter- 
suchenden nicht als kriegsverwendungsfähig erklärt werden konnten, 
Im übrigen ist natürlich die Beurteilung von der Funktionsprüfung 
abhängig und diese d. h. vielseitige Prüfungen wie Treppensteigen, 
Übungemärsche mit Gepäck usw. ergaben bei meinen Untersuchungen, 
daß das kleine Herz nur dann eine Sonderstellung einnahm und un- 
günstiger zu beurteilen war, wenn es sich um ein kleines Herz bei 
einem Soldaten mit schwerem Beruf und im Lebensalter über 32 Jahre 
handelte. 

Worauf diese mangelhafte Organentwickelung beruht, wie sie zu- 
stande kommt, ist vorläufig noch eine offene Erage. Diese Frage rönt- 
genologisch zu lösen ist a priori unwahrscheinlich, trotzdem wären 
immerhin ausgedehntere Untersuchungen an Männern oder Frauen im 
Pubertätsalter sicherlich von Wert. Vorläufig fehlen uns darüber grö- 


Bere Erfahrungen. 


Kraus bringt die Unterentwicklung mit der Konstitution in Zu- 
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sammenhang und faßt das Tropfenherz auf als eine mangelhafte Ent- 
wickelung im Sinne einer Wachstumstörung. 

O. Müller glaubt, daß eine konstitutionelle Minderwertigkeit an- - 
geborener oder erworbener Art vorliege, die nicht allein an den Kreis 
lauforganen in Erscheinung tritt, sondern die ganze somatische und 
psychische Persönlichkeit betreffen kann und meist in diesen oder je 
nen anderen Zügen tatsächlich auch betrifft. O. Müller hält es für 
sehr wohl möglich, daß, wie auch Külbs*®) betonte, Störungen der inneren 
Sekretion bei dieser minderwertigen Ausbildung eine Rolle spielen. 
Gegenüber dieser Auffassung — Tropfenherz identisch mit konstitutio- 
neller Minderwertigkeit — betont Wenckebach, daß es sich um eine 
unzweckmäßige Lage des Herzens im Thorax handele, bei besonderem 
Tiefstand des Zwerchfells. Er führt die Kleinheit des Herzens zum 
Teil auf die geringe Blutfülle zurück und glaubt, wie erwähnt, in der 
Ausgiebigkeit der Zwerchfellatmung einen Maßstab zu finden für die 
Beurteilung der Leistungsfähigkeit. F. Kraus?) wendet sich neuer- 
dings noch einmal gegen die Wenckebachsche Auffassung, stützt 
seine Ansicht durch sehr viele Argumente, insbesondere durch ontoge- 
netische Vorgänge und findet eine Brücke zwischen ihm und Wencke 
bach darin, „daß eine scharfe Grenze zwischen hypoplastischen Trop- 
fenherzen und Cor pendulum, welches W. auf hochgradigen Zwerchfell- 
tiefstand bezieht, nicht besteht“. 

Offenbar geht das Tropfenherz auch mit Veränderungen im Elektro- 
kardiogramm einher. Es scheint zwar, daß abnorm kleine Ausschläge 
der elektrokardiographischen Kurve, über die Wenckebach berichtet, 
nicht immer vorhanden sind. Möglich wäre wohl, daß bei weiteren 
Untersuchungen nach dieser Richtung hin sich analog den von Kraus 
und Nikolai für das Elektrokardiogramm bei Herzfehlern aufgestellten 
Grundsätzen, bestimmte Typen herausschälen lassen. 

Wie schon in der Einleitung erwähnt, hat die konstitutionelle 
Richtung in der Medizin besonders bei der Beurteilung der Herzerkran- 
kungen in der letzten Zeit eine immer größere Bedeutung. Schwächli- 
cher Allgemeinzustand, paralytischer Thorax und Tropfenherz sind heute 
bekannte und ineinandergreifende Begriffe. Ausgesprochener paralyti- 
scher Thorax und röntgenologisch kleines Herz sah ich hauptsächlich 
bei zwei Gruppen vertreten. Die eine Gruppe, kleine Leute (154 bis 
160 cm) mit einer schwächlichen Konstitution, mit einem flachen pe 
ralytischen Thorax, die andere große Leute, grazil gebaut, ebenfalls 
mit einem schmalen flachen Thorax und einem extrem tiefstehenden 
Zwerchfell. Zu dieser zweiten Gruppe möchte ich auch mehrere Fälle 
von Hypogenitalismus rechnen, bei denen allerdings der Thorax breiter 
und kräftiger entwickelt, bei denen aber die Dehnungsfähigkeit eine 
schlechte war, das Herz klein und das Zwerchfell tiefstehend gefunden 
wurden. 

Es lag nahe hier Parallelen zu suchen zwischen der bisherigen kör- 
perlichen Leistungsfähigkeit, dem Berufe, der sportlichen Ausbildung 
und der röntgenologisch festgestellten Herzgröße. Einen paralytischen 
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Thorax und ein kleines Herz fand ich, einerlei ob die Pat. im Felde 
waren oder nicht, hauptsächlich nur bei leichten Berufen, d. h. bei 
Kaufleuten, Bürobeamten, Lehrern, Schneidern, Goldarbeitern, Schuh- 
machern und besonders auch bei Friseuren. Von diesen Leuten waren 
ungefähr die Hälfte trotz des paralytischen Thorax und des kleinen 
Herzens körperlich sehr leistungsfähig und längere Zeit im Felde ge- 
wesen. Das Alter dieser Funktionstüchtigen lag im Mittel um 28 Jahre; 
das Alter der wenig Leistungsfähigen, deren Felddienstzeit nur einige- 
Monate betrug, im Mittel um 36 Jahre. 

Neben dieser Gruppe konnte ich in einer besonderen Rubrik zu- 
sammenstellen die Leute, die mit einem paralytischen Thorax und kleinem 
Herzen einem schweren Beruf angehörten: diese, die ca. 15 Proz. der- 
Gesamtgruppe kleines Herz ausmachten, waren im wesentlichen Metzger, 
daneben Landwirte, Schlosser, Schreiner und Maurer. Die Anpassungs- 
fähigkeit: dieser Gruppe war eine schlechte, die bisherige Felddienstfähig- 
keit betrug ebenfalls nur einige Monate. Das mittlere Lebensalter be- 
trug 34 Jahre, kein Patient dieser Gruppe hatte einen Blutdruck über 
120, eine Tatsache, die ich als besonders bemerkenswert hervorheben 
möchte. Hier beteiligten sich, wie erwähnt, in überwiegender Anzahl die 
_ Metzger, ein Beruf, der sicherlich zu den körperlich anstrengendsten ge- 
. hört, bei denen man aber berücksichtigen muß den Einfluß von großen: 
Temperaturdifferenzen (Kühlhäuser, Arbeiten in nassem kaltem Schlacht- 
: hof), unzweckmäßige Diät (vorwiegend Fleischgenuß) und in vielen 
Fällen sicherlich auch Alkoholmißbrauch. Die sportliche Ausbildung 
aller dieser Leute war auffällig gering. 

Es wurde mehrfach betont, daß bei den großen körperlichen An- 
 strengungen, die besonders in den ersten beiden Kriegsjahren den In- 
fanteristen zugemutet wurden, schwere organische Veränderungen der- 
Herzmuskulatur zu erwarten gewesen wären. In Wirklichkeit muß, 
nsch den vorliegenden Veröffentlichungen die ausschließlich durch den 
‚Militärdienst bedingte Kreislaufinsuffizienz außerordentlich selten ge- 
. wesen sein. Diese Tatsache überrascht um so mehr, weil neben den 
Marschleistungen der Mangel an Ruhe und Schlaf, gewaltige psychische 
Eindrücke, nicht genügende Ernährung, ungenügende Körperpflege bei 
vielen Truppenteilen eine große Rolle spielten, alles Momente, von 
denen wir nach unserer Friedensvorstellung organische Herzschädigun- 
gen erwarten durften. Unsere Friedensvorstellung hatte allerdings eine 
geringe Basis. Wenn man von dem China- und Herero-Feldzug absieht, 
so schöpften wir unsere Kenntnisse hauptsächlich aus der Sportlitera- 
tur und diese war nicht ergiebig. Wir wußten aus den Beobachtungen 
von Moritz und seiner Schule, daß akute Höchstleistungen im Ringen 
und Radfahren, die zum Teil bis zur Erschöpfung geführt wurden, 
nicht zu einer Vergrößerung der Herzsilhouette im Röntgenbilde, son- 
dern in der Mehrzahl der Fälle zu einer Verkleinerung des Herzschat- 
tens führte. Sehr ausgedehnte und nach vielen Richtungen hin modi- 
fizierte Untersuchungen, sowohl am menschlichen- wie am Tierherzen 
machte de la Camp, der wenigstens in seinen experimentellen Ver- 
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suchen Herzdilatation nicht sah. De la Camp gibt aber auf Grund meh- 
rerer klinischer Beobachtungen zu, daß eine akute Dilatation nach einer 
intensiven bis zum Ermüdungsgefühl geleisteten Arbeit vorkommen 
kann, wenn der Herzmuskel in irgendeiner Weise geschädigt war. Die 
Erfahrungen von Levy-Dorn und Hoffmann korrespondieren mit die- 
sen Resultaten, auch A. Hoffmann bezweifelt nicht, daß (chronische, 
Dilatation des Herzens, die akut einsetzen kann, vorkommt, aber nur 
dann, wenn der Herzmuskel vorber erkrankt war. Schieffer wies dan 
nach, daß Berufsarbeit und Militärdienst insofern auf die Herzgröße 
einwirken, als bei schwerem Beruf und bei länger dauernder Militär- 
zeit die Herzsilhouette nennenswert größer war, als bei leichten Beru- 
fen und kurz eingestellten Rekruten. Scohieffer konstatierte ferner 


den Einfluß des Radfahrens.. Er fand nach längerer Radfahrzeit eine 


größere Herzsilbouette, als bei Sportsleuten, die erst kurze Zeit radel- 


ten. Külbs und Brustmann®!) haben vorwiegend Leichtathletiker : 
untersucht und sowohl die unmittelbar nach dem Training und nach 
dem Wettkampf auftretenden Pulsunregelmäßigkeiten und Blutdrad-. 


veränderungen, als die auffälligen Unterschiede in der Herzsilhouett: 
der Leicht- und Schwerathletiker beschrieben. Sie fanden ein kleines 
steil gestelltes Herz bei den auf kurze maximale Schnelligkeit einge- 
stellten Leuten, sie fanden ein großes, mehr liegendes Herz bei den 
auf Dauerleistung trainierten. Alle diese Erfahrungen genügten nicht 
für die großen und anstrengenden Marchleistungen unserer Infante- : 
risten. Von pathologischer Seite und auch vom Röntgenologen sind : 
bisher akute Herzdilatationen nicht beschrieben worden. Sowohl Henke ' 


wie Dietlen?®) betonen, daß sie keinen Fall akuter Herzerweiterunz 
durch Überanstrengung gesehen haben. Wenckebach macht auf de 


Dilatation des rechten Herzens aufmerksam, die er allerdings nur be! 
Typhus-Patienten feststellen konnte. In der Diskussion zu dem Wencke- ; 
bachschen Vortrag betont E. Meyer“®) die außerordentliche Seltenheit 


von Herzvergrößerungen, die als pathologisch angesehen werden dürfen. 
Wie weit Meyer hier Dilatation im Auge hat, geht aus der kuren. 


Notiz nicht hervor. 

Ich habe im Beginn des Feldzuges eine sehr große Reihe von 
Infanteristen, die zum Teil mit den Zeichen allgemeiner schwerer Er- 
schöpfung in das Lazarett aufgenommen wurden, untersucht, aber akute 
Dilatation nie feststellen können. Wohl sah ich sehr große Herzsilhou- 
etten, doch handelte es sich stets um Patienten, bei denen man nach 


| 


| 


der Vorgeschichte und insbesondere nach der Silhouette des Herzens 


im Röntgenbilde eine Arbeitshypertrophie (s. u.) annehmen konnte. 
Einen breiten Raum in der Literatur nimmt das’ Infanterieber: . 


oder Kriegsherz ein. Die perkussorischen Werte wird man nach den ; 


heutigen Erfahrungen nicht als ausreichend gelten lassen können. Ein | ; 


auffällig große Herzsilhouette fanden His?) Maase und Zondek’' 
Wenckebach”®), Bruns) u. a Aus den Einzelbeobachtungen von 


His, der eine Vergrößerung des Herzens in einem 4. Teil seiner Fälle 


fand, geht hervor, daß die meisten Patienten außergewöhnliche An- 


— — — — — 
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strengungen hinter sich hatten, so daß H. sich berechtigt glaubte, die 
subjektiven Beschwerden als Ermüdungssymptome aufzufassen, nach 
dem objektiven Befunde Hypertrophien der Herzmuskulatur anzuneh- 
men, Maase und Zondek'’) fanden bei 40 Leichtverwundeten, die di- 
rekt aus dem Felde eingeliefert wurden und die außergewöhnliche 
Marschleistungen überstanden hatten, Vergrößerungen des basalen Durch- 
messers des Herzens mit einem Mindestmaß von 13,8 bis 14 cm und einem 
Höchstmaß von 16 cm und darüber. Maase und Zondek schließen 
Lues und andere Faktoren aus, betonen den Unterschied dieser Infanteri- 
herzen gegenüber den Herzen von Kavalleristen, besonders von Feld- 
artilleristen, sahen im Elektrodiagramm eine auffällige S-Zacke (die sie 
als Ausdruck der Hypertrophie ansprechen) und stehen nicht an, diese 
Befunde als »Infanterieherz« zu charakterisieren.. Wenckebach®®) 
fand unter 100 Leuten eines Inf.-Regts. 47 vergrößerte Herzen. In 
42 Fällen handelte es sich um eine physiologische, wahrscheinlich reine 
Hypertropbie des linken Ventrikels ohne jede Verbreiterung des Her- 
zens nach rechts. Er führt diese Hypertrophie auf die anstrengende 
tägliche Arbeit im Felde zurück. Auch Bruns stellte mäßige Hyper- 
trophie des Herzens, besonders bei Infanteristen fest und glaubt das 
Zustandekommen der Hypertrophie hauptsächlich auf die Versuche von 
Weber stützen zu können, der bei Ermüdung der Körpermuskulatur 
die Muskelgefäße aus der Erweiterung in die Verengerung übergehen 
sah. Das Herz leiste also eine doppelte Arbeit, indem es seine Schlag- 
volumina in verengte Gefäße treibt. F. Kraus scheint der ideopathi- 
schen Herzhypertrophie keine große Bedeutung beizumessen. Er glaubt, 
daß der größte Teil der früher ideopathisch hypertrophiert genannten 
Herzen durch Präsklerose erklärt werden kann. In demselben Sinne 
außern sich Orth, Benda und Czerny. 

Unter ca. 2000 röntgenologisch untersuchten Fällen sah ich über- 
mittelgroße Herzsilhouetten mit einem Tr.-Durchmesser von 14 bis 
16 cm in 5 Proz. der Fälle. Ich schließe dabei aus alle Herzklappen- 
fehler, Herzmuskelerkrankungen, alle Hypertonien (Nierenerkrankungen) 
und halte mich daher berechtigt, wenigstens für diesen Prozentsatz 
eine durch Arbeitshypertrophie bedingte Herzvergrößerung anzunehmen. 
Die Berufe beteiligten sich in folgender Abstufung: Landwirte, Metz- 
ger, Zimmerleute, Schlosser, Maurer, Bäcker, Kaufleute. Die Pulsfre- 
quenz lag stets unter 80, zumeist um 60, die Herztöne waren rein, die 
Gefäßtöne nicht akzentuiert, der Blutdruck war in allen Fällen leioht 
erhöht auf Werte von 130 bis 150, die Anpassung auf körperliche An- 
strengungen war zum Teil eine gute, d. h. die Frequenzzahl nach der 
Anstrengung war gering und die Anpassungszeit kurz. Trotzdem konnte 
nur ungefähr !/, der Fälle als k. v. bezeichnet werden, denn obwohl 
die zählbare Anpassungsfähigkeit von Puls und Atmung gut war, war 
doch der Allgemeineindruck kein günstiger insofern, als ein Teil der 
Leute in der Anpassungszeit reichlichere Extrasystolen hatten. Schließ- 
lich war mit Rücksicht auf das über 32 bis 35 Jahre liegende Alter 
anzunehmen, daß dem hypertrophischen Herzen größere körperliche An- 
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strengungen nicht zugemutet werden durften. Die Herzsilhouette war 
wesentlich, d. h. mehr als 1'/, cm, über der Dietlenschen Größe 
verbreitert und zwar in den meisten Fällen ausschließlich nach links, 
so daß man eine Hypertrophie vorwiegend des linken Ventrikels anzu- 
nehmen berechtigt war. Zeichen einer zentralen oder peripheren Arte- 
riosklerose, eines Klappenfehlers usw. waren mit Sicherheit ausu- 
schließen (cf. S. 55). 

Nur wenige dieser Leute hatten Sport getrieben, d. h. Radfahrsport 
und Fußball, nur ein Wettschwimmer war darunter. 


Thyreotoxische Herzstörungen. 


Im folgenden soll zuerst von den, mit dem Begriff Morbus Ba- 
sedowii identifizierbaren thyreotoxischen Herzstörungen gesprochen 
werden, dann von den mechanisch infolge Vergrößerung der Drüse aus- 
gelösten Herzbeschwerden. Der Morbus Basedowii ist ein so ausge 
sprochener und klar umschriebener Symptomenkomplex, daß es keine 
Schwierigkeiten macht, ihn zu diagnostizieren. Die infolge einer Ver 
größerung oder anormalen Sekretion der Schilddrüse auftretenden Herz- 
beschwerden können aber diagnostisch und prognostisch außerordent- 
lich schwer zu beurteilen sein. Wir wissen von Friedenszeit her, daß 
als Gelegenheitsursache für die Auslösung thyreotoxischer Herzstörungen 
sehr viele Momente angeschuldigt werden, besonders psychische. Nach 
dieser klinischen Erfahrung konnte man erwarten, daß thyreotoxische 
Störungen relativ häufig in diesem Kriege auftreten würden. Die Kriegs- 
literatur über dieses Kapitel ist ziemlich groß, betont aber vorwiegend 
die diagnostischen Schwierigkeiten und sucht durch das Hervorheben 
des einen oder des anderen Momentes die Lösung der Frage zu ver- 
einfachen. Einer der ersten Autoren, der sich ausführlich mit der Deu- 
tung und Verbreitung der Thyreose im Heere beschäftigt, ist Caro'') 
Caro weist darauf hin, daß die Thyreosen gewöhnlich unter der Diagnose 
eines Herzfehlers, einer Herzschwäche, einer Präsklerose, einer Herz- 
verfettung geführt werden. Caro betont die richtige Beurteilung einschlä- 
giger Fälle, weil bei den nervösen Herzalterationen im Gegensatz zu 
Herzfehlern und organischen Herz- und Gefäßerkrankungen gerade Be- 
wegung in frischer Luft vorteilhaft sei und beruft sich auf Kuhn, 
der schon vor dem Kriege thyreotoxische Störungen bei den Rekruten 
unter der militärischen Ausbildung zurückgehen sah Für die Dia- 
gnose gibt Caro folgende Anhaltspunkte: Tachykardie mit oder ohne 
Gefühl von Herzklopfen, namentlich bei stärkeren Bewegungen auftretend, 
aber bei der Ruhe schnell sich legend, geringe oder mäßige Hypertro- 
phie, vornehmlich des linken Ventrikels, lebhafte stoßende Herzaktion mit 
Erschütterung der Thoraxwand, Aktionspuls, bisweilen akzidentelles 
Geräusch und ein verstärkter 2. Aortenton. Von den Allgemeinsympto- 
men stellt Caro in den Vordergrund den Tremor, die bekannten Augen- 
symptome, Neigung zu Schweiß, Urticaria, Glykosurie, Lymphocytoss 
des Blutes. Caro sah unter 600 Kranken 66 mal die Thyreose als Haupt- 
befund und 420 mal als Nebenbefund. Obwohl die diagnostischen Merk- 
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male, die Caro angibt, im einzelnen wie im ganzen nicht angetastet wer- 
den können, fällt doch die Häufigkeit (80 Proz.) der von Caro beobach- 
teten Thyreosen so sehr auf, daß man eine Überschätzung der Befunde 
annehmen muß. Curschmann?®) sieht in der Lymphocytose eine wesent- 
liche Unterstützung und macht auf das Löwische Symptom, d. h. auf die 
Pupillenerweiterung nach Adrenalin, ganz besonders aufmerksam. Cursch- 
mann warnt aber vor der übertriebenen Systematisierung, hält die Zahlen 
vonCaro und sogar dievon Kuhn, der über 5 Proz. berichtete, für zu hoch 
und scheint in militärärztlicher Beziehung die ausgesprochene Thyreose 
als nur garnisondienstfähig anzusehen. Ich möchte dazu bemerken, daß 
ich auch in klinisch einwandsfreien Fällen das Löwische Symptom 
nicht immer gefunden habe. Fleckseder?*) scheint in der militärischen 
Beurteilung, auch leichtester Fälle von Basedow sehr weit zu gehen, 
da er diese Leute für den Waffendienst ungeeignet hält. Schlesinger“°) 
sah unter 171 Erkrankungen des Zirkulationsapparates 14 mal eine 
Struma und nur in 4 Fällen thyreotoxische Allgemeinstörungen. 
R. Schmidt möchte den Symptomenkomplex, der von anderer Seite 
als thyreotoxisch aufgefaßt worden ist, mit einer konstitutionellen 
Minderwertigkeit, sowohl in den Schilddrüsenstörungen, wie in anato- 
mischen Funktionsstörungen des Kreislaufsystems in Verbindung bringen 
und spricht die Tachykardie, die mit einer Labilität des Pulses und 
und des Blutdruckes, mit vasomotorischer Überregbarkeit und mit einem 
Tremor verbunden ist, als erethisches Kriegsherz an. Er glaubt, daß 
auch die von Münter?®) beschriebenen Herzstörungen dem erethischen 
Kriegsherzen zuzurechnen sind. Wenckebach sah unter 400 Fällen nur 
5 mal thyreotoxische Störungen. Ihm gegenüber hebt D. Gerhardt?”) 
die größere Bedeutung der Hyperthyreoidie hervor, während Steyerer?”) 
bei den in Tirol häufig vorkommenden Kröpfen sehr selten Kreislauf- 
störungen sah. 

Ich habe in Baden und besonders im badischen Oberland sehr viel 
mehr thyreotoxische Störungen gesehen als in Köln. Der Prozentsatz 
war in Baden 5 bis 7, in Köln unter 2 Proz. bei denjenigen Soldaten, die 
mit Tachykardien und organischen Herzstörungen zur Beobachtung 
kamen, Ein Einfluß der Kriegstätigkeit ließ sich insofern nicht feststel- 
len, als der größte Teil dieser Leute nicht, oder nur einige Monate im 
Felde gewesen waren. Die militärische Beurteilung wurde stets abhängig 
gemacht von der Funktionsprüfung. Diese ergab allerdings in der über- 
wiegenden Mehrzahl der Fälle ein schlechtes Resultat. Ä 

Einen Morb. Basedowii mit den klassischen Symptomen habe ich 
auch in Baden nicht gesehen. 

Die Patienten mit Strumen, die zugleich Herzbeschwerden hatten, 
habe ich streng getrennt nach der Richtung, ob die Tachykardie ein 
zufälliger Nebenbefund war, ob die Struma Stenoseerscheinungen machte 
und ob die Struma als thyreotoxisches System anzusehen war. Strumen 
mit oder ohne Stenoseerscheinungen sah ich in Baden relativ häufig, 
Strumen ohne Stenose, ohne Allgemeinerscheinungen in ca. 15 Proz. 
der Fälle, Strumen mit Stenoseerscheinungen und dadurch bedingter 
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Tachykardie in ca. 5 Proz. der Fälle. Eine größere Reihe von operier- 
ten Strumen, ebenfalls fast 5 Proz. des Herzmaterials, war insofern 
von allgemeinem Interesse, weil bei den meisten dieser Leute eine 
Bradykardie bestand und weil ein Drittel der Fälle ı:onatelang feld- 
dienstfähig gewesen war. 


Therapie. 


In den vorliegenden ausführlichen literarischen Ergebnissen wird 
die Therapie relativ selten angezogen. Das ist verständlich, da es sich 
mehr um diagnostische Probleme und mehr um die militärische Be- 
urteilung der mit Herzbeschwerden erkrankten Soldaten handelte. Bei 
den funktionellen Herz- und Gefäßerkrankungen empfehlen Sedativa, 
d.h. Brom, Veronal, Baldrian und Ruhe, gelegentlich auch Bäder, 
Koblensäurebäder usw. Romberg, Gerhardt, Merkel, Schott. Vor 


Digitalis warnt Fürbringer, er empfiehlt, wie His, die richtige Ver ° 


teilung von Schonung und Übung, psychotherapeutische und hydro- 
therapeutische Maßnahmen. Plehn will den Gefäßtonus heben durch 
groBe Infusionen und Adrenalinanwendung. Daß bei den während 
schwerer Infektionskrankheiten auftretenden Herzschwächezuständen 
Digitalis oder auch Strophanthin per os, intramuskulär oder intravenös 
indiziert ist, dürfte allgemein anerkannt sein. C. Hirsch hat die Digitalis- 
therapie besonders beim Typhus empfohlen, Romberg macht dagegen 
ausschließlich von der intravenösen Strophanthintherapie Gebrauch. 
Schlecht und Schittenhelm wenden bei allen Infektionskrankheiten 
vorwiegend an Digipurat, Campher, Coffein. 


Zusammenfassung. 


Aus der vorliegenden Kriegsliteratur und aus meinen persönlichen 


Erfahrungen läßt sich folgendes zusammenfassend sagen: 

Als Symptom eines labilen Herzens wird außerordentlich häufig 
die Tachykardie bei Soldaten gefunden. Diese steht nicht selten mit 
einer konstitutionellen Schwäche in Verbindung. Für die militärische 
Beurteilung ist ausschlaggebend der Gesamteindruck, das Ergebnis 
der Funktionsprüfung, der Blutdruck und die Herzgröße. 

Von den Rhythmusstörungen sind die respiratorische Arhythmie und 
sporadische Extrasystolen nicht zu bewerten, gehäufte Extrasystolen 


stets ätiologisch genauer zu klären. Blutdruckmessung ist wünschens 
wert bei allen Musterungen, unbedingt notwendig bei den über 35-jäb 


rigen. Herzgeräusche und Elektrokardiogramm sind von untergeord- 
neter Bedeutung. Die Funktionsprüfung soll in zweifelhaften Fällen 
eine vielseitige sein, da nur diese eine einwandsfreie Beurteilung zuläßt. 

Einfache, nicht kombinierte Klappenfehler sind nur in einem ge- 
ringen Prozentsatz kriegeverwendungsfähig, soweit die nähere Unter- 
suchung keine größere Abweichung von den Normalwerten ergibt 
Kombinierte Klappenfehler und Myodegeneratio cordis schließen k. v- 
g.v.E. aus, sind je nach den Allgemeinerscheinungen höchstens g.v.H. 
Für die thyreotoxischen Herzstörungen, die bisher nur in einem ge 
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ringen Prozentsatz als k.v. bezeichnet werden konnten, gelten bei der 
 nilitärärztlichen Beurteilung dieselben Gesichtspunkte wie bei den 
 Klappenfehlern. 

Es ist schwierig, die nicht durch organische Herzerkrankungen 
bedingten Herzschwächezustände verständlich zu gruppieren, aber be- 
rechtigt, eine große Gruppe abzutrennen, deren Hauptsymptom das 
kleine Herz ist. Dies ist häufig kombiniert mit einem paralytischen 
Thorax. Ein großer Teil dieser Leute ist körperlich leistungsfähig, 
dh. man kann sie als kriegsverwendungsfähig bezeichnen, wenn die 
allgemeine körperliche Konstitution eine gute, wenn Pulsfrequenz, Blut - 
druck, Funktionsprüfung unter Berücksichtigung der akuten Einwir- 
kungen als innerhalb der Normalwerte angesehen werden können. 

Das röntgenologisch große Herz ist der Ausdruck einer Arbeits- 
(oder Berufs-) hypertrophie und militärisch leicht zu beurteilen, wenn der 
Blutdruck konstant hoch und wenn in der Anpassungsphase gehäufte 
Extrasystolen auftreten, d. h. diese Leute sind nicht kriegsverwendungs- 
fähig, Wenn die Arbeitshypertrophie das einzige Symptom ist, kann 
. hr wohl Kriegsverwendungsfähigkeit bestehen, es ist aber hier doch 
. Vorsicht in der Beurteilung geboten. | 
Akute Herzerweiterungen nach körperlichen Überanstrengungen 
: sind in diesem Kriege anscheinend nicht beobachtet worden. 

Die Arteriosklerose spielt, abgesehen von der juvenilen Sklerose, 
erst in den vierziger Jahren eine Rolle. 


IV. Die Plethysmographie und ihre Anwendung 
als klinische Methode. 


Von 
Georg Rosenow -Königsberg i. Pr. 
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Als Plethysmographie bezeichnet man nach dem Vorschlag 
A. Mossos die Verfahren, mit denen Volumschwankungen von 
Organen und Körperteilen graphisch registriert werden kön- 
nen. Seinen ursprünglich zur Messung von Volumänderungen der aus- 
geschnittenen Niere verwandten Apparat, den Plethysmograph, (von 
nindvrw vermehren) benutzte Mosso später in entsprechender Modifika- 
tion dazu, die zirkulatorisch bedingten Volumänderungen der mensch- 
lichen Hand und des Vorderarms aufzunehmen. Ähnliche erfolgreiche 
Versuche mit einer freilich noch sehr primitiven Vorrichtung hatte 
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Leichenbein in ein bis zum Rand mit Wasser gefülltes Gefäß; injizierte 
er dann Flüssigkeit in die Arterien, so lief das Wasser über. Piegu 
folgerte daraus, daß auch am Lebenden jede Blutwelle, die das Herz 
in die Arterien wirft, meßbare Volumänderungen der Extremitäten her- 
vorrufen würde. Um diese sichtbar zu machen, schloß er die Extre- 
mität eines Menschen in ein mit Wasser gefülltes Gefäß ein und dich- 
tete die Öffnung des Gefäßes gegen den Arm ab. Bei jeder Systole 
des Herzens stieg dann der Wasserspiegel in. einer mit dem Gefäß 
verbundenen senkrecht” stehenden Röhre und sank bei der Diastole. 
(Grützner hat kürzlich einen ganz ähnlichen einfachen Apparat zur 
Demonstration der Kaliberschwankungen des Fingers angegeben.) 

Piegus Gedanke ist dann später von Chelius, Fick, Buisson, 
Mosso, Francois-Franck u. a. konstruktiv weiter ausgebildet und 
verrollkommt worden. Eine historische Übersicht der älteren Versuche 
gibt Francgois-Franck. 

Die ersten graphischen Aufzeichnungen gelangen Buisson. Fran- 
cois-Franck benutzte zur Registrierung eine Mareysche Kapsel, wie 
sie auch heute noch vielfach in Gebrauch ist, Fick bei seinem Apparat 
einen Wassermanometer mit Schwimmer. 

Die Grundform aller Apparate ist die gleiche: Jeder Plethysmo- 
graph besteht aus einem starren, an einem Ende offengn Gefäß von einer 
der Extremität entsprechenden Form, das an der Durchtrittsstelle der 
Extremität abgedichtet wird. Mit diesem Aufnahmeapparat ist eine 
Registriervorrichtung, die die Volumkurve auf einem Kymographion 
aufzeichnet, verbunden. Beim Menschen werden meist die Volum- 
schwankungen des Vorderarms untersucht; das Plethysmographengefäß 
ist dementsprechend zylindrisch gestaltet. Um die plethysmographische 
Kurve des Fußes aufnehmen zu können, hat Lehmann einen Glas- 
stiefel angegeben. Einen sehr einfachen Fingerplethysmographen be- 
schreibt Siebeck, einen dem Mossoschen Sphygmomanometer nach- 
gebildeten Lewin. 

Gelegentlich sind auch andere Körperteile plethysmographisch unter- 
sucht worden. So hat Weber die Änderungen des Ohrvolumens mittelst 
facher, der Ohrmuschelform angepaßter Schalen aus Bleiblech, die durch 
ein Rohr mit dem Registrierapparat verbunden werden, verzeichnet. 
Die Schalen werden durch eine Binde befestigt und ihr Rand mit 
Vaselin gegen die Haut luftdicht abgeschlossen. 

Auch die Volumschwankungen im Splanchnikusgebiet hat man zu 
registrieren versucht. Weber führt zu diesem Zweck in das Rectum 
einen Gummisack von 8 cm Durchmesser und 15 cm Länge ein, der so 
über ein Darmrohr festgebunden ist, daß er mit etwas Luft aufgeblasen 
werden kann. Durch Verbindung dieses sogenannten Darmplethysmo- 
graphen mit einer Mareyschen Kapsel, erhielt Weber Kurven, die er auf 
eine wechselnde Blutfülle der Bauchorgane bezieht. Otfried Müller hat 
diese Vorrichtung dann modifiziert, indem er den Gummibeutel mit 
Wasser füllte und um den Leib der Versuchsperson ein Korsett legte, 
um auf diese Weise einen möglichst starrwandigen Abschluß der Bauch- 
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höhle zu erzielen. Bei dem Müllerschen Verfahren kommen in der 
Kurve im wesentlichen die Zwerchfellbewegungen zum Ausdruck. Müller 
meint, daß man die Blutfülle der Bauchorgane im allgemeinen zutreffend 
beurteilen könne, wenn man durch die Mittelpunkte der durch die Kurve 
verzeichneten Atemschwankungen eine wagrechte Linie legt. Steigt 
diese Linie an, so nimmt die Blutfüllung zu, fällt sie, so nimmt sie 
ab. Man wird freilich sowohl mit der Müllerschen wie mit der 
Weberschen Methodik nur ganz ungefähre Anhaltspunkte über die 
Schwankungen des Blutgehaltes in der Bauchhöhle erhalten. Zudem 
ist das Verfahren für Kranke recht unangenehm; es ist bisher auch 
nur selten angewandt worden. 

Die Plethysmographie des Gehirns, die wiederholt an Kranken mit 
Schädeldefekten vorgenommen wurde, soll hier nicht erörtert werden. 
da sie klinische Bedeutung bisher nicht erlangt hat. 


Die plethysmographische Kurve In einer plethysmo- | 


graphischen Kurve sind, worauf schon die ersten Untersucher hin- 
gewiesen haben, verschiedene Niveauschwankungen erkennbar. Die 
steilen, kurzdauernden Erhebungen entsprechen den Herzkontraktionen 
und geben die einzelnen Volumpulse wieder; die langsamer erfolgenden 
Volumänderungen der Extremität kommen in einem Steigen oder Sinken 
der ganzen Kurve zum Ausdruck. Ferner sind flache, wellenförmige. 
von der Atmung verursachte Schwankungen und unter Umständen die 


Traube-Hering-Mayerschen Wellen als unregelmäßige von der At- 


mung unabhängige länger dauernde Undulationen sichtbar. Diese Wellen 
beruhen auf langsamen spontanen Schwankungen des Gefäßtonus. 


Änderungen der Atmung, namentlich plötzliche Verstärkung der : 
Inspiration oder Expiration können die Kurve in unberechenbarer Weise 


entstellen. Weber verlangt deshalb, daß in jedem Fall gleichzeitig 


mit dem Plethysmogramm die Atmung mittelst eines Pneumographen 


registriert werde. 


Füllung und Registriervorrichtung der Plethysmographen. : 


Die später angegebenen Plethysmographen unterscheiden sich von den 


älteren Modellen teils durch die Art ihrer Füllung teils durch die Re- 


gistriervorrichtung. 

Die Apparate von Piégu, Fick, Chelius, Mosso u.a. waren mit 
Wasser gefüllt. Das (meist zylindrische) Plethysmographengefäß, das die 
Extremität aufnahm, wurde gegen die Haut durch eine Kautschukman- 
schette abgeschlossen. Auch in den Zylinder einstülpbare Gummiärme! 
sind verwandt worden. Otfried Müller benutzt als Abschluß aufblas- 
bare Gummimanschetten in verschiedenen Größen je nach dem Armumfant. 
Straßburger bewirkt die Dichtung mittels Gummibinden; die Binden- 
touren werden sehr stramm um den Rand des Plethysmographen an- 
gezogen, so daß der überstehende Teil der Binde sich umkippt und 
rechtwinklig zum Arm abschließt. Der Rand der Binde soll den Kon- 
turen des Armes folgen, ohne stärker zu drücken. 

Die Abschlußvorrichtung muß jedenfalls wasserdicht sein. darf aber 
andererseits keine Kompression der Venen und damit eine Stauung her- 
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vorrufen. Das ist nicht leicht zu erzielen. Diese Schwierigkeiten und 
möglichen Fehlerquellen vermeidet der Plethysmograph von A. Leh- 
mann, der im Prinzip dem Mossoschen Sphygmomanometer nachgebildet 
ist; er besteht aus einem Metallzylinder, in den ein vorn geschlossener 
Sack aus dünnem Gummi eingestülpt ist. Die Extremität wird in das 
freie Ende des Gummisackes gesteckt, und dann der Zylinder durch einen 
seitlich angebrachten Tubus mit Wasser gefüllt. Durch den Druck des 
Wassers legt sich der Gummisack der Extremität glatt an und über- 
trägt alle Volumschwankungen auf die Wassermasse. In den Zylinder 
ist ein Steigrohr eingesetzt, an dessen Öffnung ein Registrierapparat 
angeschlossen wird. Der Lehmannsche Apparat hat also eine ge- 
mischte Wasser-Luftfüllung. Um Verschiebungen des Arms im Plethys- 
mographen möglichst zu vermeiden, ist eine Ellenbogenstütze angebracht, 
die den Arm fixiert. 

Das gleiche Prinzip wie Lehmann haben auch Hallion und 
Comte bei der Konstruktion eines Fingerplethysmographen benutzt. 

Der sehr handliche Lehmannsche Plethysmograph hat den Nach- 
teil, daB bei Volumzunahme des Arms und der dabei erfolgenden Druck- 
steigerung im Plethysmographenzylinder die Gummimembran an der 
Eintrittsstelle des Arms in den Plethysmographen vorgewölbt wird 
und bei Volumverminderung sich wieder zurückzieht. Auf diese Weise 
wird, worauf O. Müller mit Recht hingewiesen hat, nur ein Teil der 
Gefäßreaktionen verzeichnet. Man kann diesen Fehler verringern, wenn 
man zwischen Arm und Öffnung des Zylinders einen starrwandigen 
Abschluß durch einen eingelegten Holz-, Suberit- oder Metallring 
von passender Größe schafft (Nicolai und Stähelin). Dünner hat 
kürzlich einen verstellbaren Abschlußring angegeben, der der Dicke des 
Arms angepaßt werden kann. 

Reine Luftfüllung*) des Plethysmographen verwandten Garten, 
Brodmann u.a. 

Welche Füllungsart am zweckmäßigsten ist, hängt davon ab, ob 
mehr Wert auf die Darstellung des einzelnen Volumpulses oder mehr 
auf die langsamen Schwankungen des Extremitätenvolumens gelegt wird. 

Ist der Plethysmograph mit Luft gefüllt, so wird zwar die Form 
der einzelnen Pulse leidlich zum Ausdruck kommen, nicht aber 
länger dauernde vasomotorische Kaliberschwankungen, da die 
Luft kompressibel ist. Die reine Wasserfüllung eignet sich wieder 
in erster Linie zur Darstellung allmählicher Volumschwankungen; 
die einzelnen Volumpulse werden wegen der Trägheit der Wassermasse 
zum Teil entstellt wiedergegeben. 

Ein besonders zur Darstellung der Pulsform geeigneter Apparat 
ist der Mossosche Hydrosphygmograph, bei dem der Plethysmographen- 
zylinder mit einer Wasserstandsflasche in Verbindung steht. Die langsamen 
Volumänderungen gleichen sich dadurch aus, daß Wasser aus der Flasche 
zu oder abfließt, so daß das Niveau im Steigrohr konstant bleibt. 





*) Die Tachographie ist in der vorliegenden Arbeit nicht behandelt. 
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Zur Registrierung wird, wie erwähnt, seit Francois-Franck 
häufig die Mareysche Kapsel benutzt. Sie ist zwar in der Anwendung 
sehr bequem, gibt aber nur die Form des einzelnen Volumpulses 
leidlich getreu wieder, nicht aber die langsamen Volumschwankungen 
der Extremität, da sie kein reiner Volumschreiber, sondern ein 
Gemisch von Druck- und Volumschreiber ist. Stärkere Schwankungen 
im Kaliber der Extremität bedingen eine nicht unerhebliche Spannung 
der Gummimembran, die wiederum zu einer Drucksteigerung im ganzen 
System führt. Die Benutzung großer, locker bespannter Kapseln ist 
deshalb jedenfalls anzuraten. Zur quantitativen Messung der Größe der 
Volumänderungen ist die Mareysche Kapsel ungeeignet. 

Die Nachteile des Mareyschen Tambours haben eine Reihe anderer 
Registrierapparate, die für plethysmographische Untersuchungen ange- 
geben worden sind, nicht. Schon Fick verwandte ein Wassermano- 
meter mit Schwimmer, Mosso eine ähnliche Schreibvorrichtung, die 
aber sehr viel Reibung hatte. Reine Volumschreiber sind die soge- 
nannten Piston-Rekorder, die teile mit Luft, teils mit Wasser- oder 
Petroleumfüllung konstruiert wurden. (Lombard und Pillsbury, Ellis. 
Johannson und Tigerstedt). O. Müller gab einen Schreiber an, bei 
dem ein Schwimmer in einer Petroleumschicht hin und her gleitet, der 
sich leicht eichen läßt, Schlayer einen ähnlichen Registrierapparat 
für Sehr kleine Schwankungen. Auch der Bellows-Rekorder von Brodie. 
ein kleiner Blasebalg aus dünnstem Gummi oder Kalbsperitoneum, ist 
ein reiner Volumschreiber. | 

Die Piston-Rekorder sind aber entweder zu unempfindlich oder 
werden leicht undicht, ebenso die Bellows-Rekorder; die Schreibvor- 
richtungen O. Müllers und Schlayers arbeiten nicht rein isotonisch. 
d. h. der Schreibhebel behält nicht bei jeder Stellung des Kolbens seine 
Stellung bei. Straßburger hat deshalb speziell für plethysmographische 
Zwecke !einen |Registrierapparat nach dem Prinzip des ‚Spirometers 
konstruiert; dieser „Spirometer-Volumschreiber“ gibt langsame Volum- 
änderungen proportional richtig wieder. Postma verwendet einen 
Schwimmer, dessen Bewegungen photographisch registriert werden. 
Photographische Registrierung erfordert auch die Seifenblase, die Garten 
zur Verzeichnung von Volumschwankungen benutzt hat. 

Die anfänglich viel studierte Änderung der Pulsform unter 
dem Einfluß verschiedener — meist thermischer — Reize (Frangois- 
Franck, A. Mosso, Winternitz u.a.) hat klinisch wichtige Ergebnisse 
nicht gezeitigt. 

Aus der Größe der einzelnen Elevationen auf eine Beschleunigung 
oder Verlangsamung der Zirkulation in dem betreffenden Teil zu 
schließen, wie es Winternitz will, ist nicht angängig. Die plethy» 
mographische Kurve gibt nur einen Ausblick über die Änderung der 
Zirkulationsgeschwindigkeit in den peripheren Arterien, nicht über die 
Geschwindigkeit der Zirkulation in den Capillaren und Venen (Matthes). 

Für die Klinik viel fruchtbringender ist das Studium der lang- 
samen Volumänderungen geworden, die namentlich seit Mosso auf 
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den wechselnden Zustand der Gefäßmuskulatur bezogen werden. Man 
wird freilich Volumschwankungen der Extremität nur unter der Vor- 
aussetzung als direkten Ausdruck wechselnder Arterienfüllung ansehen 
dürfen, daß der venöse Abfluß konstant bleibt. Ob dieses für 
den einzelnen Puls von Garten nachgewiesene Verhalten auch bei 
länger dauernden Volumenänderungen immer zutrifft, ist zweifelhaft. 
Venendruckmessungen, die gleichzeitig mit der Armplethysmographie an- 
gestellt wurden, scheinen dagegen zu sprechen. (Rosenow.) Auch die im 
Plethysmographen eingeschlossenen Capillaren können die Kurve be- 
einflussen. Spezielle Untersuchungen darüber sind allerdings bisher nur 
vereinzelt angestellt (s. u. Strasburger). 

Ebenso wenig weiß man Genaueres, inwieweit Änderungen im 
Lymphstrom auf die Kurve einwirken (Heubner). 

Unter Berücksichtigung aller dieser Faktoren dürfen aber aus- 
gesprochene Schwankungen der plethysmographischen Kurve darauf 
bezogen werden, daß das Verhältnis des arteriellen Zuflusses zum 
venösen Abfluß sich geändert hat. 

Die praktisch-klinische Verwertung der Plethysmographie 
ist nun leider abgesehen von den technischen Schwierigkeiten dadurch 
sehr erschwert, daß die Kurven nicht nur durch körperliche, sondern 
auch durch psychische Reize beeinflußt werden. 

Mit derartigen Veränderungen der Blutverteilung bei psychischen 
Reizen haben sich zahlreiche Autoren befaßt. (Vgl. u. a. Berger, Weber, 
Schackwitz.) Eine ausführliche Darstellung der in Frage stehenden 
komplizierten Verhältnisse gibt Weber in seiner Monographie, eine 
Kritik der plethysmographischen Methodik für diese Zwecke Schack- 
witz. Die wichtigsten Affekte in ihrer Wirkung auf das Plethysmogramm 
sind in der nachstehenden dem Weberschen Buch entnommenen Tabelle 
verzeichnet. 


+ bedeutet Zunahme, — Abnahme der Blutfülle des betreffenden Körperteile. 











i (Glieder und 
Gehirn — Bauchorgane äußere Teile 
Spree Ides Rumpfes 
Bei Entstehung von Be- | ' 
wegungsvorstellung (mit | 
oder ohne Ausführung 
der Bewegung) . + = mA + 
Bei geistiger Arbeit . + x H = 
Bei Schreck $ + — 4 — 
Bei Lustgefühlen . + E = + 
Bei Unlustgefühlen . — — | + - 
Im Schlaf . . . . + | = | + 





(Aus Weber, Der Einfluß psychischer Vorgänge auf den Körper, Berlin 1910.) 


Bei jeder plethysmographischen Untersuchung muß man deshalb sorg- 
fältig für Fernhaltung aller unerwünschten Reize sorgen, eine Forderung, 
die am Krankenbett oft schwer, zuweilen überhaupt nicht erfüllbar ist. 
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Der Einfluß thermischer Reize und der Bäder auf das Plethys- 
mogramnı. 


Vielfach ist die Einwirkung von Wärme und Kälte auf di 
plethysmographische Kurve untersucht worden. - Die Ergebni:s 
dieser Arbeiten sind namentlich als Grundlage für die Anwendung hydro- 
therapeutischer Maßnahmen praktisch wertvoll geworden. 

Nach direkter Abkühlung des im Plethysmographen liegenden Arme» 
sinkt sein Volumen, nach Wärmeapplikation steigt es. Ein proportionale: 
Verhältnis zwischen den Wärme- und Kältegraden und der Volun- 
verminderung besteht nicht (Mosso, Francois-Franck). O. Müller 
zeigte aber später, daß doch, wenn alle andern psychischen und äußern 
Reize ausgeschaltet werden, die Stärke der Reaktion der angewandten 
Temperatur direkt proportional ist. — Niedrige Temperaturen unter 15‘ 
bis 12° veranlassen sogleich tonischen Krampf der Gefäße (A mitin). — 
Die thermischen Fern wirkungen hydriatischer Reize hat Lom mel unter- 
sucht. Lommel fand, daß ein lokaler, am Oberarm angebrachter Kälte- 
reiz (Wasser von 0°) zu jähem Absturz der plethysmographischen Unter- 
armkurve führt, während Warmreize von etwa 40° eine vorübergehend: 
Erweiterung der Peripherie zur Folge hatten. Temperaturen über 5 
wirken ähnlich wie Kälte, indem sie kurzdauernde Verengerung der 
Gefäße hervorrufen. 

Die Gefäßverengerung bei Kälteeinwirkung betrifft nicht nur de: 
abgekühlten Arm, sondern auch den anderen in indifferenter Flüssig- 
keit befindlichen (konsensuelle Reaktion). Mosso hielt deshali 
die Gefäßkontraktion für einen rein reflektorischen Vorgang. (Genauer 
Erörterung dieser Fragen bei Matthes, Winternitz, Strasburger. 
O. Müller.) 

Tiefe und oberflächliche Gefäße können sich beim gleichen Kältert:: 
verschieden verhalten: Die sekundäre Rötung des im Plethysmographt:: 
zylinder liegenden Armes kann bei starker Abkühlung früher eintrete: 
als die Volumvermehrung. Die oberflächlichen Hautgefäße sind al~ 
bereits gelähmt und erweitert, während die zuführenden Arterien no! 
kontrahiert sind. Im heißen Wasser blieb nach A mitins Untersuchungt": 
der Arm rot, trotz einer durch einen physischen Reiz herbeigeführte: 
Volumverminderung. Hier müssen sich also die tiefen Gefäße retlekt«- 
risch verengt haben, während die oberflächlichen weit blieben (Matthes 

Eine große Reihe von Arbeiten beschäftigte sich mit dem Ein- 
fluß thermischer Reize auf die Blutverteilung. 

Winternitz sah, daß das Armvolumen erheblich zunimmt, wen! 
die betreffende Person in ein kaltes, abnimmt, wenn sie in en 
warmes Sitzbad gesetzt wird. Er schließt daraus, daß die Kontraktiv: 
der geräumigen Gefäßprovinzen des Beckens und der Bauchorgane Blut ı: 
die Peripherie verdrängt und umgekehrt im warmen Sitzbad Blut aus diese! 
Partien zu den peripheren Körperteilen abgeleitet wird. Nach Brun: 
und O. Müller wirkt dagegen ein warmes oder kaltes Sitzbad nich 
anders wie jeder andere entsprechende thermische periphere Reiz. Dir 
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entgegengesetzten Resultate Winternitz’ sind, wie O. Müller mit Recht 
betont, wohl dadurch zu erklären, daß die Beobachtungszeit viel zu kurz 
war. Auch Strasburger bestätigte O. Müllers Ergebnisse. 

Die Blutverschiebungen bei der Einwirkung hydriatischer 
Reize zwischen entfernten Körperregionen hat dann namentlich 
0. Müller mittelst gleichzeitiger Plethysmographie von Arm und Bein 
studiert. Bei thermischer Reizung der Körperoberfläche reagiert 
nach diesen Untersuchungen die ganze Peripherie bei genügend 
starkem Reiz gleichsinuig, d.h. beim Kältereiz durch Gefäßverenge- 
rung, beim Wärmereiz durch Erweiterung. 

Auch ein thermischer Reiz vom Magen-Darmkanal aus (kalter 
oder warmer Trunk) löst eine Gefäßschwankung in den Extıemitäten aus. 
Zwischen. den Gefäßen der Bauchhöhle und denen der Extremitäten 
besteht ein Blutaustausch kompensatorischer Art, derart, daß Gefäß- 
kontraktion des Magen-Darmkanals das Blut aus den Bauchorganen in 
die Extremitäten hinübertreibt, und daß anderseits bei einer Gefäß- 
erweiterung der Bauchgefäße die vermehrte Füllung durch eine Blut- 
verminderung der Extremitäten ausgeglichen wird. 

Auch für den Menschen gilt also das Dastre-Moratsche Ge- 
setz des Antagonismus zwischen Splanchnikusgebiet und Pe- 
ripherie; freilich nicht in jedem Fall: so lösen Wärme- und Kälte- 
reize von der Haut aus gleichsinnige Reaktionen in der Milz und in 
den Nieren aus (Strasser). Die Gefäße des Gehirns reagieren bei 
Kaltreizen gleichsinnig mit denen der äußeren Haut (Strasburger, 
Weber), während die Gefäße der Kopfhaut sich umgekehrt verhalten. 
Auch Müller selbst betont neuerdings, daß von dem Dastre-Morat- 
schen Gesetz zahlreiche Ausnahmen vorkommen. 

Recht wichtige Aufschlüsse hat die Plethysmographie bei der Ana- 
Ivse der Bäderwirkung ergeben. Ausgedehnte Untersuchungen über 
die Wirkung von Bädern auf die Blutverteilung verdanken wir na- 
mentlich O. Müller und Strasburger. Die angewandte Methodik, soweit 
sie als plethysmographische an dieser Stelle zu berücksichtigen ist, war 
die, daß ein Arm der betreffenden Versuchsperson vor oder während 
des Bades plethysmographiert wurde. Der Plethysmographenzylinder 
befand sich dabei entweder außerhalb oder innerhalb des Badewassers. 

Es zeigte sich, daß in einfachen Wasserbädern unter 34° sich 
alle peripheren Strombahnen verengern, die Darm- und Hirngefäße sich 
reaktiv erweitern. Bäder oberhalb des Indifferenzpunktes von 34° haben 
die umgekehrte Wirkung. Zu einer Verengerung der Peripherie führen 
auch die hydroelektrischen Bäder (siehe weiter unten). 

Strittig ist die Wirkung der indifferenten Kohlensäure- 
bäder auf den Kreislauf und die Blutverteilung. Zwei Anschauungen 
stehen sich hier gegenüber. Müller und seine Schüler fanden im 
Kohlensäurebad eine Senkung der plethysmographischen Kurve, die sie 
auf eine Kontraktion der peripheren Gefäße beziehen (Müller, Dinkel- 
acker, Weiland). Die rasch entstehende Hautrötung halten sie für ganz 
oberflächlich. Nach Dinkelacker, der unter Müllers Leitung das 
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Verhalten der Armvolumkurve und der Bauchgefäße in indifferenten 
Kohlensäure-Solbädern prüfte, bewirken diese Bäder ebenso wie andere 
Gasbäder auf reflektorischem Wege eine leichte Kontraktion der periphe- 
ren Arterien. 

- Kohlensäurebäder von differenter Temperatur werden in ihrer 
Kreislaufwirkung vollständig von der absoluten Temperatur des Bades 
bestimmt. Liegt diese unterhalb des Indifferenzpunktes, so kontrahieren 
sich die peripheren Arterien im Kohlensäurebad nicht anders, wie im 
einfachen Wasserbad. Die inneren Gefäße erweitern sich kompensatc- 
risch. Das Kohlensäurebad stellt mithin durch Erhöhung der Wider- 
stände in der Peripherie um so stärkere Mehranforderungen an das Herz. 
je kühler seine Temperatur ist. Munk fand mit allerdings anfecht- 
barer Methodik (Hirschfeld) keinen Einfluß der Gasreize im CO,-Ba!l 
auf die periphere Blutfülle. 

Gegen die Folgerungen Müllers hat Strasburger schwerwiegende 
Einwände gemacht. Die Kurven, die Müller für beweisend hält, geben. 
wie Strasburger betont, gar nicht den Tonus der im Bade befind- 
‘lichen Körperoberfläche wieder, sondern lediglich der im Plethysmo- 
graphenzylinder befindlichen Extremität, auf die die Kohlensäure des 
Badewassers direkt nicht einwirken kann. Die Müllersche Versuchsanord- 
nung bestimmt mithin nur den reflektorisch bedingten Teil der Gesamt- 
gefäßeinwirkung, die lokale erweiternde Wirkung der Kohlensäure kommt 
in den Müllerschen Kurven nicht zum Ausdruck. Müllers Behaup- 
tung, daß die Hautrötung nur oberflächlich sei, entbehrt also der Grund- 
lage. (Der Versuch, den Plethysmographenzylinder selbst mit dem gas- 
haltigen Badewasser zu füllen (Weiland), führt selbstverständlich zu 
ganz falschen Resultaten, da die Gasbläschen an sich die Kurve zum 
Steigen bringen.) Daß eine kapillare Hautrötung aber sehr erhebliche 
Ausschläge bedingen kann, hat Strasburger direkt durch Reizung 
der Armhaut mittels Senfspiritus nachgewiesen. 

Kohlensäurehaltige Solbäder und einfache kohlensäurehaltige Bäder 
von indifferenter Temperatur erweitern die Gefäße, wobei die Hautgefäbe 
jebenfalls wesentlich mit beteiligt sind, und verringern so die Herzarbeit 
(Strasburger). Ein indifferentes Kohlensäurebad bedeutet also nicht, wie 
Müller meint, eine Übung für das Herz, sondern eine Schonung. 

Der O. Müllerschen Versuchsanordnung wirft auch Hirschfeld 
erhebliche methodische Fehler vor: Da der Plethysmographenzylinder 
sich unterhalb des Wasserspiegels befand, sind Änderungen des re 
eistrierten Kurvenniveaus zum Teil einfach auf Temperaturschwankungen 
der Flüssigkeit im Plethysmographen zu beziehen. Die Kurven werden 
weiter dadurch entstellt, daß die Abschlußmanschette des Zylinders durch 
den Druck des in der Badewanne auf ihr lastenden Druckes in den 
Zylinder hineingedrückt wird. 

Auch Hirschfeld fand, daß die spezifische Wirkung des kohlensäure- 
haltigen Bades im Vergleich zum Wasserbad in einer Erweiterung der peri- 
pheren Gefäße besteht und daß von einer durch Kohlensäure bedingten Kon- 
traktion der peripheren Gefäße, wenn kein Kältegefühl besteht, keine Rede 


Die Plethysmographie und ihre Anwendung als klinische Methode. 93 


sein kann, wenigstens nicht bei den untersuchten Temperaturgraden von 40 
bis 29°. Nach diesen Untersuchungen würde sogar das kühle Kohlen- 
säurebad eine Erweiterung der peripheren Gefäßgebiete bedingen. Es 
wirkt wie ein einfaches Wasserbad von absolut höherer Temperatur 
[Franz Müller). Auch in den natürlichen Kohlensäurebädern (Nau- 
heim) wird der Gefäßtonus herabgesetzt und dementsprechend werden 
die Widerstände im Kreislauf verringert. Dieser gefäßerweiternde Ein- 
fluß zeigte sich sowohl bei den natürlichen Nauheimer Bädern der wär- 
meren Quelle, die ungefähr den indifferenten Süßwasserbädern ent- 
sprechen, wie auch bei der kühleren Quelle (M. Meyer). 

Der Streit zwischen der Strasburgerschen und O. Müllerschen 
Anschauung kann jetzt als entschieden angesehen werden, nachdem 
Müller selbst in letzter Zeit auch im indifferenten Kohlensäure- 
bad gelegentlich „scheinbar auch das Gegenteil von Tonisierung der 
Peripherie“ beobachtet hat. 

Bei Sauerstoffbädern vermißte Munk jede Wirkung auf das Arm- 
volumen, Kommerell fand dagegen in indifferenten Sauerstoffbädern 
eine leichte Gefäßkontraktion in der Peripherie. Kühle O-Bäder kon- 
trahieren die Gefäße. 


Plethysmographische Untersuchungen über die Wirkung von Herz- 
und Gefäßmitteln. 


Plethysmographische Untersuchungen über die Wirkung von Herz- 
und Gefäßmitteln sind bisher beim Menschen nur vereinzelt angestellt 
worden. 

In der plethysmographischen Kurve kann die Wirkung mancher 
Vasomotorenmittel gut zum Ausdrack kommen; so ergabeu die sub- 
cutane Injektion von 0,01 bis 0,02 g Natr. nitrosum eine deutliche Ver- 
mehrung und solche von 0,3 g Coff. natr. salicyl. eine Abnahme des 
Armvolumens (Eychmüller). 

Beim Normalen ist die intravenöse Injektion von 1 mg Stro- 
phanthin (Böhringer) und Digalen (intravenös) ohne Einfluß auf 
das Armplethysmogramm; die Bauchgefäße zeigen keinerlei Verände- 
rungen ihres Kalibers. Auch bei dekompensierten Herzkranken bleibt 
trotz guten therapeutischen Effektes das Kaliber der Armgefäße das 
gleiche (Otfried Müller, Vagt, Eychmüller, Rosenow). Die '/, bis 
* Stunde nach der Einspritzung angestellte Eisreaktion (s. u.) ergab 
den gleichen Kontraktionsgrad der Arterien, wie er vorher durch die 
psychische Reaktion des Einstiches erzielt worden war. 

Hirschfeld fand nach subcutaner Injektion von Vasotonin bei 
einem Kranken mit Schädeldefekt eine Erweiterung der Hirn- und Arm- 
gefäße. Das Vasotonin prüften auch Franz Müller und Fellner mit 
plethysmographischer, allerdings ganz unzureichender Methode; sienahmen 
an demselben Kranken vor und nach der Behandlung (monatelanges 
Intervall!) Armplethysmogramme auf, aus denen sie eine Gefäßerweite- 
rung entnehmen wollen. Ein Vergleich der zu verschiedenen Zeiten 
aufgenommenen Kurven ist natürlich nicht angängig. Stähelin erhielt 
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bei subcutaner Vasotoninanwendung in einigen Fällen Veränderungen der 
Volumkurve, die er als Erweiterung der Armgefäße deutet. An den ab- 
gebildeten Kurven sind allerdings sicher auf das Mittel zu beziehende 
Schwankungen nicht erkennbar. 

Die Gefäßwirkung des stärksten bekannten Vasomotorenmittels, des 
Adrenalins, hat Rosenow beim Menschen plethysmographisch unter- 
sucht. Er fand nach intramuskulärer Adrenalininjektion beim Gesunden 
eine kurzdauernde Zunahme des Vorderarmvolumens (Abb. 1), der oft 
eine längere Volumabnahme folgt. Die Volumzunahme der Extremität ist 
nicht durch Abflußbehinderung des Venenblutes aus den Armgefäßen 
bedingt. Sie kommt dadurch zustande, daß die Gefäße des Splanchnikus- 
gebietes der vasokonstriktorischen Wirkung des Adrenalins stärker unter- 
liegen, als die Gefäße der Peripherie. Das infolge der Verengerung aus 
den an Masse und Kraft überwiegenden Splanchnikusgefäßen heraus- 
geworfene Blut dehnt passiv die auf die vasokonstriktorische Wirkung 
des Adrenalins weniger ansprechenden Gefäße der Extremitäten. Die 
Kurven beweisen gleichzeitig die ungemeine Flüchtigkeit der Adrenalin- 
wirkung; sie zeigen, wie wichtig es ist, die Injektion häufig zu wieder- 
holen oder das Adrenalin mit Substanzen, die die Wirkung verlängern. 
wie die Hypophysenextrakte, zu kombinieren. 





Abb. 1. Bei : l] mg Suprarenin intramuskulär. Obere Kurve: Druck in der 
linken V. mediana. In der Mitte Zeit (Sek.). Untere Kurve Plethysmogramm 
des 1. Unterarms. 


Auch die Gefäßwirkung des Pituglandols und anderer Hypo- 
physenextrakte läßt sich beim Menschen plethysmographisch nach- 
weisen; sie ist anscheinend ähnlich wie die des Adrenalins, nur erheblich 
schwächer (Rosenow). 


Der Einfluß elektrischer Ströme auf das Plethysmogramm. 


Schon Francois-Franck hatte festgestellt, daß Induktionsströme 
auf das Plethysmogramm der Hand einwirken; sie verursachen eine 
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Volumverminderung, die Francois-Franck auf eine Reizung der 
Vasokonstriktoren bezieht. 

Geißler untersuchte den Einfluß verschiedener elektrischer 
Reize auf die Blutverteilung im menschlichen Körper. Eine Elektrode 
befand sich im Plethysmographenzylinder, die andere wurde im Nacken 
aufgesetzt oder es wurden im Vierzellenbad der linke Arm und beide 
Füße in die Badegefäße gestellt, während die Plethysmographenlelektrode 
mit dem Leitungsdraht für das Gefäß des rechten Armes verbunden wurde. 
Geprüft wurden auf diese Weise galvanische, faradische und Wechsel- 
ströme. Alle Arten elektrischer Reize riefen eine negative Volum- 
schwankung der Gefäße hervor, die von der Stärke des elektrischen 
Reizes abhängig ist, wobei aber individuell Schwankungen bestehen. 
Ein Unterschied in der Wirkung auf die Blutverteilung zwischen Anode 
und Kathode war nicht vorhanden. (Geißler). 

Steffens sah im indifferenten Vierzellenbad bei Verwendung 
des galvanischen Stromes stets einen Abfall der Volumkurve des Arms. 
Diese Gefäßkontraktion war unabhängig von der Richtung des galvani- 
schen Stromes. Auch den faradischen Strom hat Steffens in gleicher 
Weise geprüft, doch sind seine Ergebnisse nicht zu verwerten, da durch 
den Strom im plethysmographierten Arm Muskelkontraktionen ausgelöst 
wurden, die an sich zu starken Entstellungen der Kurven führen (Ot- 
fried Müller). 
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Abb. 2. Wirkung des Kondensatorbettes auf die Blutverteilung. 
(Nach Schittenhelm.) 


Sehr intensiv ist die Wirkung der Hochfrequenzströme auf 
die Blutverteilung. Bei einer Versuchsperson fand Schittenhelm 
auf dem Kondensatorbett schon '/, bis 2 Minuten bei einer Stromstärke 
von 1,7 Amp., daß eine deutliche und allmählich zunehmende Verschie- 
bung des Blutes nach der Oberfläche erfolgte. Die Volumzunahme des 
Vorderarms erreichte in relativ kurzer Zeit sehr hohe Grade (9 bis 
11 ccm), nach Unterbrechung der Stromzufuhr ging das Armvolumen 
auf die normale Höhe wieder zurück. Die Volumzunahme bei Ein- 
schalten des Stroms erfolgte viel früher, als eine Temperatursteigerung 
überhaupt in Frage kommt, kann also nicht auf thermische Einflüsse 
zurückgeführt werden. Bei Wiederholungen in kurzen Zeitabständen 
war die Reaktion der peripheren Gefäße langsamer und weniger intensiv 
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(siehe Abb. 2), was vielleicht als eine Erlahmung der Reaktionsvorrich- 
tung mit der intensiveren Wärmestauung zu erklären ist. 


Das Plethysmogramnı bei vasomotorisch-trophischen Neurosen und 
Nervenkrankheiten. 


Nachdem die leichte Beeinflußbarkeit der Gefäßweite durch psychische 
Reize beim Gesunden erwiesen war (s. o.), lag es nahe, das Verhalten 
der Gefäße bei denjenigen Erkrankungen, deren sichtbares Hauptmerk- 
mal ein abnormes Vasomotorenspiel ist, den Angioneurosen, zu 
prüfen. 

Derartige Untersuchungen sind zuerst von italienischen Autoren 
(Verdelli, Castellino und Cardi) bei der Raynaudschen Krankheit 
angestellt worden. Verdelli beobachtete Schwankungen des Gefäßtonus. 
Castellino und Cardi fanden im Anfall einen Torpor der Gefäß- 
reflexe, verursacht durch einen Dauerspasmus der Hauptgefäße, den sie 
als zentral bedingt ansahen. 

Mit besserer Methodik (O. Müller) untersuchte dann später Hans 
Curschmann das funktionelle Verhalten der Gefäße bei ver- 
schiedenen trophischen und vasomotorischen Neurosen. 

Bei der Raynaudschen Krankheit und der Sklerodermie mit 
Raynauderscheinungen fehlten an den Arterien der erkrankten Ex- 
tremitätenenden dauernd bei sehr verschiedenen Graden des Leiden: 
und verschiedenen Altersstufen die normalen Gefäßreaktionen auf Wärme 
und Kälte; zuweilen trat eine paradoxe Reaktion im Sinne einer Ge 
fäßverengerung nach Wärmeanwendung auf. 

Curschmann hatte ursprünglich die Ansicht vertreten, daß bei 
den genannten Erkrankungen wahrscheinlich eine dauernde Zustands- 
änderung, eine Tonussteigerung, vorliegt. Er hat aber später auf Grund 
der Untersuchungsergebnisse von Simons und Stursberg diese An- 
nahme nicht aufrechterhalten können. Der Reaktionsverlust bei der 
Raynaudschen Krankheit ist nach Curschmann eine spezifische Er- 
scheinung, eine primäre Gefäßinnervationsstörung, nicht etwa durch 
Atrophie der Gefäßmuskulatur bedingt. 

Ähnlich verhielten sich Kranke mit intermittierendem Hinken. 
Auch bei den Akroparaesthesien vasokonstriktorischer Art 
fehlte konstant — auch im Intervall — jede thermische Reaktion. Aus 
dem gleichartigen Verhalten der Gefäße dieser Kranken mit dem bei 
Raynaud schließt Curschmann — wohl mit Recht — auf eine nahe 
Verwandtschaft dieser ganzen Gruppe von Neurosen. 

Auch Phleps fand, daß auf der Höhe der Raynaudschen Krank- 
heit jede Art von Reiz die Volumkurve unverändert ließ, während 
in der Rekonvaleszenz auf äußere Reize normale Volumschwank ungen 
eintraten. Die im Anfall aufgenommene Kurve wird allerdings von dem 
Autor selbst nicht als beweisend angesehen, da während der Aufnahme 
heftige Schmerzen bestanden, die möglicherweise die andern Reize 
nicht zur Geltung kommen ließen. 
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Stursberg sah bei einer Kranken mit Raynaud und leichter 
Sklerodermie ein sehr unregelmäßiges Verhalten, bald normale Gefäß- 
reaktion, bald nahezu völliges Fehlen der Kältereaktion, einmal para- 
doxe Gefäßverengerung auf Wärmereiz, die er für psychogen hält, da 
die Kranke die Wärme unangenehm empfand. 

Bei einem Fall von Raynaudscher Krankheit fand O. Müller trotz 
mäßiger Rigidität so geringe pulsatorische und respiratorische Schwan- 
kungen der plethysmographischen Kurve wie bei schwerer Sklerose. 
Die thermischen Reaktionen fehlten vollständig. 

In der letzten Zeit hat sich namentlich Simons um die Erforschung 
des in Frage stehenden Gebietes bemüht. Die angewandte Methodik 
unterschied sich von der der obenerwähnten Autoren vor allem dadurch, 
daß die Kranken sämtlich wochen- und monatelang, einzelne über 
ein Jahr hindurch immer wieder plethysmographisch untersucht wurden, 
und zwar stets im anfallsfreien Intervall. Die Gefäßreflexe auf 
Eis oder auf den zuweilen angewandten Essiggeschmackreiz fehlten, 
wie Simons — namentlich im Gegensatz zu Curschmann — fest- 
stellen konnte, bei demselben Kranken immer nur zeitweise, nie- 
mals dauernd. Die Kranken mit Raynaud hatten aber auch, vom 
Anfall abgesehen, sonstige erhebliche Anomalien ihrer Gefäßreflexe. Bei 
der gleichzeitigen Volumaufnahme beider Arme reagierten häufig die 
Gefäße beider Körperseiten auf denselben Reiz nicht wie beim Gesunden 
gleichsinnig, sondern verschieden; Simons bezieht dieses Fehlen 
der konsensuellen Reaktion auf eine Dissoziation der niederen Gefäß- 
zentren. Bei den vasomotorisch-trophischen Neurosen besteht nach 
seiner Auffassung auch im Latenzstadium eine funktionelle Schwäche 
der nervösen Zentren, die sich im Schwanken der Reflexe, einer 
anderen Verarbeitung der Reize, einer rascheren Ermüdung usw. ver- 
rat; als stärkster Ausdruck der Funktionsstörungen ist vielleicht 
die erwähnte „Asynergie* der niederen Zentren auf periphere Reize 
anzusehen. 

In einem Fall von Raynaudscher Krankheit bei einem Kinde 
fanden Hess und Gordin Störungen der Blutverschiebung durch Tem- 
peraturreiz bei Applikation des Reizes an entfernten Stellen; die direkte 
Reaktion der Gefäße auf die umgebende Temperatur war dagegen nor- 
mal. Simons spricht diesen Ergebnissen allerdings jeden Wert ab, 
weil Hess und Gordin (ebenso wie früher Curschmann!) niemals 
gleichzeitig mit der plethysmographischen Kurve eine Atemkurve auf- 
senommen haben. 

In origineller Weise gelang Simons plethysmographisch eine funk- 
tionelle Differenzierung einzelner gemischter Nerven auf ihren 
Gehalt an vasomotorischen Fasern. Er fand bei sehr oft wieder- 
Lolter Plethysmographie des Arms, daß bei intaktem N. radialis und 
durchschnittenem oder verletztem Medianus und Ulnaris jede Gefäß- 
reaktion auf Geschmacksreize und thermische Reize fehlte, während 
»ei Lähmung des Nervus radialis und intaktem oder nur ganz leicht 
Ieschädigtem Medianus und Ulnaris die Gefäßreaktionen wie am nor- 
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malen Arm vorhanden waren. Mit Verwertung von Tierexperimenten 
schließt Simons aus diesem Verhalten, daß die Vasomotoren nur 
im Medianus und Ulnaris, nicht im Radialis verlaufen‘) 

Abgesehen von denjenigen Neurosen, bei denen die vasomotorischen 
Phänomene im Vordergrund stehen, haben auch manche andere funktio- 
nelle Nervenkrankheiten bezüglich ihrer Gefäßreflexe gewisse charakte- 
ristische Eigentümlichkeiten. „Neurastheniker sind Jongleure ihrer 
Vasomotoren“ (Romberg) Bei Kranken mit Neurasthenie und 
Morbus Basedowii fand Citron häufig Umkehr der Gefäßreflexe au 
psychische Reize. Den gleichen Befund hatte Breiger. Zuweilen 
fehlte jede Gefäßreaktion. 

Die plethysmographische Untersuchung derartiger Kranken is 
meist sehr schwierig, daß sie vielfach eine dauernde Gefäßunrube zeigen. 

Hirschfeld, der die Gefäßreflexe nach Kohlensäurebädern prüfte. 
fand nach dem kühlen Kohlensäurebad bei einem vasomotorisch normal 
reagierenden Menschen die kontralaterale Gefäßreaktion auf einen lok- 
len Kältereiz verstärkt, nach dem indifferenten und warmen Kohler- 
säurebad abgeschwächt. Der Neurastheniker zeigte dagegen perverse 
Gefäßreaktion. Bei ihm verstärkte ein warmes Kohlensäurebad den 
Gefäßreflex, ein kühles schwächte ihn ab. 

Nur anhangweise sei hier erwähnt, daß auch bei den verschiedene: 
affektiven Psychosen die Volumkurve des Arms von verschiedener 
Autoren studiert worden ist. So fand Küppers bei Dementia prae- 
cox Herabsetzung oder Fehlen der vasomotorischen Reaktionen au 
psychische Reize; diese „reaktive Volumstarre‘“ scheint durch eme 
dauernde Hemmung des Vasomotorenzentrums bedingt zu sein. (Ve 
auch Saiz, Leschke.) 


Die Verwendung der Plethysmographie zur Bestimmung 
der Blutmenge. 


Morawitz hat eine Methode zur Bestimmung der Blutmen?* 
beim Menschen ausgearbeitet, die auf folgendem Prinzip berubt: Der 
blutleergemachte Arm wird in einen mit Wasser gefüllten Plethyen“ 
graphen gebracht und dann die nach der Anämisierung angelegte Kom: 
pressionsbinde gelöst, so daß das Blut in die Extremität rasch ein 
strömt. Die Größe der dadurch hervorgerufenen Volumzunahme wiri 
durch eine Schreibvorrichtung aufgezeichnet und berechnet. 

Im einzelnen ist das Verfahren folgendes: Der Arm wird einige Minute? 
senkrecht in die Höhe gehalten und darauf am Oberarm sehr schnell ein gewöhn 


licher Gasschlauch mit mäßiger Kraft in zwei den Arm umgebenden Touren a 
gelegt. Die beiden Schlauchenden werden durch eine breite Klemme mit starker 


*) Daß besondere in den verschiedenen Nerven sehr verschieden zahlreieue 
und wirksame trophische Faserbündel anzunehmen seien, hatte Curschmaß! 
schon früher, gelegentlich der Demonstration eines Falles von leichter Läsion des 
Medianus mit schweren trophischen Störungen der Gelenke der Knochen und d! 
Haut bei normalem elektrischen Verhalten der Muskeln, vermutungsweise an 
genommen. 
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Feder fixiert. Es ist notwendig, daß die Stelle, an die der Schlauch zu liegen 
kommt (etwa zwischen oberem und mittlerem Drittel des Oberarms) durch eine 
in ein paar Touren locker angelegte Leinenbinde geschützt wird. Auf diese Weise 
gelingt es, eine gleichmäßige und annähernd vollständige Entleerung des Arms zu 
erreichen. Die Anämisierung durch Einwicklung mittelst der Esmarchschen 
Binde hätte gegenüber der angegebenen Methode zwar den Vorteil, daß*die Ent- 
lerung vollständiger wird, dafür aber die Nachteile, daß außer Blut Gewebs- 
fisigkeit verdrängt wird und daß meist eine sehr störende postanämische 
Hrperämie auftritt. 

Der anämisierte Arm kommt sofort in einen Plethysmographen, dessen Zy- 
Inder eine Länge von 50 cm und einen Durchmesser von 11 cm hat. An seiner 
‚beren Seite befinden sich Öffnungen zum Füllen und zum Anschließen der Schreib- 
vrnchtung. Der Abschluß des Arms wird durch konisch geformte aufblasbare 
\ummimanschetten, die vor der Einführung des Arms gut mit Vaselin bestrichen 
werden, bewirkt. Damit der Arm ruhig gehalten werden kann, ist im Innern des 
Plethysmographen eine Querstange angebracht, und außerdem wird der Arm in 
der Gegend des Schultergelenks durch eine Stütze, die natürlich die Arterien 
nicht komprimieren darf, festgehalten. Der Plethysmograph wird mit Wasser 
von 34° gefüllt. 

Als Schreibvorrichtung wurde ein Schwimmer benutzt, der die Ausschläge 
auf ungefähr !/,, reduziert. Die Schreibvorrichtung muß vor Beginn des Ver- 
enches luftblasenfrei ebenso wie der Plethysmograph mit Wasser gefüllt und ge- 
eicht werden. Bei dem verwandten Modell entsprach 1 ccm !%/,, mm der Ordinaten- 
the am Kymographionpapier. 





Abb. 3. Bestimmung der Blutmenge mit dem Plethysmographen. 
(Nach Morawitz.) 


Liegt der anämisierte Arm im Plethysmographen, so läßt man bei langsamem 
"ang des Kymographions zunächst eine Nullinie schreiben, die vollständig hori- 
wntal verlaufen muß. Dann wird die Klemme, die den abschnürenden Schlauch 
festhält, schnell geöffnet, wobei sorgfältig eine aktive oder passive Bewegung des 
Arms verhindert werden muß. Nach Lösen des Schlauches steigt die Kurve fast 
m rechten Winkel an (s. Abb. 3), da das Blut mit großer Geschwindigkeit in den 
‚namischen Arm stürzt; in wenigen Sekunden ist der Arm mit Blut gefüllt. Der 
Versuch wird abgebrochen, wenn der Arm einige Minuten seın Volumen genau 
'eibehält, dann wird nach Abschluß des Zuleitungsrohres der Schreibvorrichtung 
daa ım Plethysmographen enthaltene Wasser in einen 3 Liter fassenden Meß- 
yinder abgehebert. Da der Plethysmograph 4,7 Liter Wasser faßt, läßt sich das 
7* 
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Armvolumen daraus berechnen; es schwankt in der Regel zwischen 2000 und 
1300 cem. Die Dauer eines Versuches beträgt ungefähr !/, Stunde. 

Mit einem Millimeterlineal werden dann die Entfernungen der Kurve von 
der Abszisse vor und nach Lösen des Schlauches bestimmt und aus der Differenz 
der beiden an der Hand der durch Eichung ermittelten absoluten Werte die in 
den Arm geströmte Blutmenge in Kubikzentimetern berechnet. Die Anzahl de: 
Kubikzentimeter dividiert durch das Armvolumen und mit 100 multipliziert ergib: 
den Gehalt des Arms an Blut in Volumprozenten. 

Da das Volumen des Arms nicht bei allen Menschen einen gleichen Teil de 
Körpergewichtes ausmacht, muß eine Korrektur unter Berücksichtigung des Ver- 
hältnisses Körpergewicht zu Armgewicht vorgenommen werden. Man erhält aui 
diese Weise die Gleichung b: (die im Arm vorhandene Blutmenge), g: (Gesamt 


blutmenge) = v: (Armvolumen), p: (Körpergewicht) oder G=, Dieser Wer 


wird zweckmäßig noch mit der Konstanten !', multipliziert, da @ bei einem 
normalen Menschen 2600 beträgt. Die Formel lautet dann =». Man ge- 
winnt also mit diesem Verfahren nicht etwa Zahlen für die gesamte Blutmenze. 
sondern nur für die in der Zeiteinheit im Arm befindliche. 


Morawitz fand mit dieser Methode, daß bei einer und der- 
selben Versuchsperson die in der Ruhe bei Indifferenztemperatur in 
Arm befindliche Blutmenge nur innerhalb enger Grenzen schwankt. 
Die an zwei gesunden Versuchspersonen in vielen Versuchen erhaltene: 
Zahlen stimmten gut überein. Als Durchschnittswert sind etwa 4 Volun- 
prozent anzunehmen, sofern nicht hochgradige Abmagerung oder Fett- 
sucht bei gering entwickelter Muskulatur vorhanden ist. Zweckmäli: 
macht man an demselben Arm hintereinander mehrere Versuche. Br: 
allen unter 3,5 Volumprozent liegenden Werten muß eine abnorı* 
Verminderung der im Arm befindlichen Blutmenge im Vergleich mi 
der im Arm eines normalen ungefähr ebenso gebauten Menschen an; 
nommen werden. 


Konstante Verringerungen der Blutmenge hatten Kranke mi 
schweren Anämien verschiedener Art. Die höchsten Werte blieben 
noch ganz erheblich hinter den niedrigsten normalen zurück. Auber 
dem ergab sich, daß die im Arm enthaltene Blutmenge bei Anämischtı 
zu verschiedenen Zeiten offenbar viel größere Schwankungen aufweist 
als bei Gesunden. 


Die mit plethysmographischer Methodik gefundenen Werte stimmt: 
mit den nach den Injektionsverfahren von Kottmann und Plesch ge 
wonnenen gut überein, das Morawitzsche Verfahren hat vor diese: 
den Vorzug der Einfachheit und Gefahrlosigkeit. 


Mit einer der Morawitzschen nachgebildeten Methode hat spät«! 
Siebeck den Blutgehalt des Fingers zu zirka 0,8 ccm Blut bestimmt. 


Bei Kindern haben dann Hess und Gordin mit einer etwas ge 
änderten Versuchsanordnung das Blutvolumen bestimmt und ähn 
liche Werte (4—4,5 Volumprozent) gefunden. Der Arm wurde nicht. 
wie bei Morawitz, direkt in das Wasser gebracht, sondern in einen it 
Plethysmographen steckenden Gummibeutel wie bei dem Lehman nschen 
Plethysmographen. (Da gelegentlich die Bestimmung des Armvolumen 
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hei demselben Kinde Differenzen ergab, weil die Gummimanschette 
einmal stärker gespannt war als das andere Mal, fixierten Hess und 
Gordin den Arm am Plethysmographenzylinder mit einer Manschette 
von Mosettigbatist und Leukoplast und anämisierten, indem sie den 
Arm zusammen mit dem Plethysmographen erhoben.) 


Die Morawitzsche Methode ist namentlich von Plesch scharf kriti- 
siert worden. Sein Einwand, daß man mit ihr nicht Zahlen für die Gesamt- 
ıutmenge, sondern nur für die in der Zeit in einer Extremität befind- 
iichen also nur Vergleichswerte erhält, ist allerdings nicht schwerwiegend, 
da etwas anderes gar nicht beabsichtigt war. Dagegen liegt in der 
Tat möglicherweise ein Fehler darin, daß die Blutmenge wie in allen 
Organen so auch im Arm je nach der Temperatur und dem jeweiligen 
Verhalten erheblichen Schwankungen unterliegt. 


Simons macht gegenüber Hess und Gordin geltend, daß die 
Morawitzsche Methode nicht verwertbar sei, weil der Arm nicht völlig 
hlutleer gemacht würde, und weil zudem von der Indifferenztemperatur 
stark abweichende Temperaturen verwandt wurden, doch meinen Hess 
und Gordin, daß das Verfahren immerhin Vergleichswerte liefere. 


Auch O. Müller versuchte, da das gewöhnliche Plethysmogramm 
nichts über die absolute Blutmenge in den gemessenen Extremitäten aus- 
set, den Nullpunkt der Kurve festzustellen, ein „absolutes Plethys- 
vogramm“ zu schreiben. Im Prinzip geht er ebenso vor, wie Mora- 
sitz, daß der Arm anämisiert und dann das Volumen des in Flüssig- 
wit untergetauchten Armes nach Wiedereinströmen des Blutes gemessen 
vurde. Statt der Anämisierung durch senkrechtes Erheben des Armes, 
lie den Arm nicht völlig blutleer macht, verwandte Müller das Ein- 
auchen des Arms in einen mit Quecksilber gefüllten Zylinder; vorher 
st unmittelbar oberhalb des Ellbogengelenks eine aufblasbare Manschette 
ım den Arm herumgelegt, die unter dem Quecksilberspiegel aufgeblasen 
sird. Der blutleere Arm kommt in einen Plethysmographen oder in einen 
nt Wasser vollständig gefüllten Zylinder. Läßt man nun durch lang- 
iames Sinken des Manschettendruckes das Blut einströmen, so kann die 
Wenge des durch die Volumvermehrung des Arms überfließenden Was- 
ers gemessen werden. Man erfährt so, wieviel Blut in den einge- 
auchten Teil des Arms wieder eingeströmt ist und das Volumen des 
ıngetauchten Teils. 

Bei Normalen fand Müller auf diese Weise einen Blutgehalt von 
ı Volumprozent. 

Es lassen sich gegen die Anordnung selbstverständlich erhebliche 
Einwände machen, vor allem dürfte die Hyperämie doch größere Fehler 
bedingen, als Müller meint. 

Müller hat auch versucht, durch äußerst langsames Nachlassen des 
Drucks das Blut nacheinander in die Arterien, die Capillaren und die Venen 
wieder eintreten zu lassen, um auf diese Weise zu unterscheiden, wieviel 
von der gefundenen Gesamtblutmenge im arteriellen, wieviel im capillaren 
und wieviel im venösen Anteil des Kreislaufabschnittes gelegen ist. 
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Er selbst betont aber, daß man auf diese Weise nur grobschematische 
Anhaltspunkte für die einzelnen Blutmengen erhalten kann. Die in 
Aussicht gestellte weitere Durcharbeitung des Verfahrens ist bisher nicht 
erfolgt; für klinische Zwecke kommt es wegen der technischen Schwierig- 
keiten kaum in Frage. 

Auch die Bestimmung des Schlagvolumens ist mittelst der 
Plethysmographie versucht worden (Albert Müller), sie beruht auf 
dem Prinzip der Anwendung der Kirchhoffschen Gleichungen auf den 
Kreislauf. A. Müller schließt aus der Volumenamplitude auf da: 
Schlagvolumen. Das ist aber, wie O. Müller betont hat, durchaus un- 
zulässig, da das Herz das Blut nicht unmittelbar in die Armplethy:- 
mographen treibt, sondern dazwischen Gefäßstrecken liegen, die den 
Ablauf des Volumenpulses stark beeinflussen. Es fehlt außerdem, wir 
von O. Müller, Christen, Plesch hervorgehoben ist, der Beweis, dal 
die Kirchhoffschen Gesetze auch für den Kreislauf gelten. Die Me- 
thode ist allgemein abgelehnt worden. 


Die plethysmographische Funktionsprüfung der Gefäße. 


Die bekannten Veränderungen der Gefäßweite auf lokale thermisch: 
Reize bilden die Grundlagen einer von Romberg und O. Müller aus- 
gearbeiteten Funktionsprüfung der peripheren Arterien. 

Unter der Voraussetzung, daß der venöse Abfiuß konstant ist, kan! 
nämlich die Volumkurve als direkter Ausdruck der wechselnder 
Arterienfüllung angesehen werden, wobei allerdings bei langdauerr- 
den plethysmographischen Untersuchungen ein Teil der erhaltenen 
Kurvenänderungen auch durch 
eine nicht ohne weiteres er- 
kennbare Veränderung des ve 
nösen Abflusses infolge Ver- 
änderung der Herztätigkeit Þe- 
dingt sein kann (O. Müller.. 

Romberg und Müller 
gingen so vor, daß sie ein Eis- 
stückchenmit ebener Oberfläch- 
von 6><10 cm Größe auf deu 
Sulcus bizipitalis internus für 
30 Sekunden auflegten. Pe! 
normalen Arterien erfolgt s- 
fort eine starke Volumvermin- 
derung des Unterarms, die sich 
in einem Absturz der plethv:- 
mographischen Kurve zei. 
Abb. 4. Volumkurven des Unterarmes bei Die Kältereaktion beginnt ir. 


Kälteeinwirkung. Der Maßstab links gibt ganze ickd kationi 
und halbe ccm, die Zahlen am Kurvenanfang Augenblick a ö T nn — 
bezeichnen den Grad der Sklerose. Eises, erreicht nach 40 bis 


(Nach Romberg.) Sekunden ihr Maximum uni 
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gleicht sich dann sehr rasch wieder aus. 3 bis 4 Minuten nach Beginn 
der Reaktion ist das anfängliche Kurvenniveau wieder erreicht; häufig 
wird es dann um ein Geringes überschritten. 

Die Reaktion auf Warmreize wurde in der Weise angestellt, daß 
durch einen um den Oberarm umgelegten Gummischlauch Wasser von etwa 
5° durchlief. Die Gefäßerweiterung auf diesen Warmreiz erfolgte sehr 
allmählich. Die Volumänderung war viel geringer als bei der Eisreaktion. 

Als Plethysmograph wurde der im allgemeinen Teil beschriebene 
verwandt. Die Schreibvorrichtung gestattet eine Angabe der Volum- 
änderung des Arms in Volumprozenten. Es kann so die Größe der 
Reaktion bei verschiedenen Menschen zahlenmäßig verglichen werden. 


Gewisse Kautelen müs- — 
sen beobachtet werden: Alle — — — 
äußeren psychischen Reize } 
sind zu vermeiden, die Luft- fr — — — — 
temperatur muß etwa 20° 4 
betragen. Unter Berücksich- P< 
tigung dieser Vorsichtsmaß- Ed — 


regeln erhält man bei der- |}, SE. ERBE EET E EEE 


selben Versuchsperson in ver- Abb. 5. Übersichts-Volumkurven des Unter- 
schiedenen Sitzungen sehr armes bei Erwärmung und darauf folgender 
gleichmäßig starke Reaktio- Abkühlung. Der Maßstab links gibt ganze ccm, 
nen. Die Resultate beider Un- die Zahlen am Kurveuanfang wie in Abb. 4. 


tersuchung hysterischer und Die ee — zen 


stark neurasthenischer Per- 
sonen können nur mit großer Vorsicht verwertet werden. 

Als normale Reaktion fand Müller bei jugendlichen Personen 
ohne verdickte Arterien nach 30 Sekunden Eisapplikation eine Volum- 
verminderung des Unterarms von 1,5 bis 2,5 Volumprozenten entsprechend 
15 bis 20 ccm, bei 2 Minuten dauernder Erwärmung eine Volumvermehrung 
von 0,9 bis 1,5 Proz., absolut 9 bis 15 ccm. 

Pathologische Arterien mit verdickter Wand zeigten meist 
eine Abnahme der Funktionsfähigkeit auf Eis entsprechend dem Grad 
der Wandverdickung. Bei stärkster Rigidität fehlte die Reaktion voll- 
kommen. Auch die Erweiterung auf Wärme war um ein mehrfaches 
geringer als normal. 


Tabelle I (nach O. Müller). 
Stärke der Reaktion auf Kälte und Wärme. 


1:!Dr: Bi; Amt id ee ee — 15,5 ccm ,+%9 ccm 
25 J., 0 Verdickung . ... 22.220000 — 1,6 Proz. , + 0,9 Proz. 
3 De- Br; ATZE 0 ma aao et Be — 8 ccm | +3 ccm 
25 J. Erster Grad der Verdickung . . ..... — 0,8 Proz. | +0,3 Proz. 
3. Dr. Ba., Arzt .. s. we ur er — 4,5 cem | + 2,75 ccm 
26 J. Zweiter Grad der Verdickung. . . . . » — 0,47 Proz. +0,27 Proz. 
$. Grobschmied - . . 2 2: 2 2 2 2 2 2 2 2 2 nn —2,5cem | +1,5 ccm 
35 J. Zweiter bis dritter Grad der Verdickung | — 0,25 Proz. + 0,15 Proz. 
380.1, 10.117 SEE u e aa e a +0 ccm +0 ccm 


6) J. Dritter Grad der Verdickung, Gänsegurgel | +0 Proz. +0 Proz. 
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Beginnende sklerotische Prozesse (eigentliche diffuse Sklerosen im 
späteren Krankheitsverlauf) und Muskularishypertrophie unterschieden 
sich in ihrer Funktion weitgehend. Arterien mit Verdickung der Musku- 
laris reagieren trotz ihrer verdickten Wand nicht selten normal oder 
sogar übernormal, namentlich scheinen die Gefäße von Schrumpfnieren- 
kranken sich so zu verhalten. Über ähnliche Beobachtungen berichten 
auch Veiel und Gumprecht, der auch bei klinisch schweren Arterio- 
sklerotikern zuweilen starke thermische Gefäßreaktionen fand. 

Die Befunde O. Müllers waren es, die Romberg mit dazu ver- 
anlaßten, jede tastbare Verdickung einer Arterie als zur Arterio- 
sklerose gehörig anzusehen. „Ein Stadium einer durch wahre Hyper- 
trophie der Arterienwand gesteigerten Leistungsfähigkeit der Gefäb: 
scheint wenigstens bei der gewöhnlichen Art der Arteriosklerose nicht 
zu existieren.“ 

Schlayer hat bei weitaus der Mehrzahl jugendlicher Mensche: 
mit strickartiger Verdickung der palpabeln Arterien eine erheblich ver- 
minderte Reaktion festgestellt. Zuweilen waren die Reaktionen aı 
beiden Armen verschieden. Bei einzelnen Engbrüstigen mit verstärkter 
Tätigkeit des linken Vertikels und verdickten Arterien war die Reaktion 
normal, bei einigen Vasomotorikern übernormal. Trotz des gleiche: 
palpatorischen Befundes kann also das funktionelle Verhalten recht 
verschieden sein. Meist wird die Funktion wie durch die echte Artenv- 
sklerose herabgesetzt. Veiel fand die Eisreaktion bei juveniler Sklerose 
meist schwächer als normal. Wahrscheinlich besteht bei diesen Krar- 
ken eine vermehrte Gefäßkontraktion. 

Müllers und Rombergs Befunde sind von anderer Seite allr- 
dings nicht bestätigt worden (Hellendall). Abgesehen von den Schwierig- 
keiten der Fernhaltung äußerer Reize und der Abhängigkeit der Re- 
aktion vom psychischen Gleichgewicht der Personen (schon die Ver- 
stellung des Kältereizes genügt, um Gefäßkontraktion zu machen!). waren 
weder eine Konstanz bei der Eisreaktion noch ebenso starke Ausschläze 
zu erzielen, wie sie O. Müller angegeben hatte. Junge und alte Leute 
verhielten sich gleich. Der größte Ausschlag (1,6 Volumprozent = 9.67 ecn 
wurde bei einer 69 Jahre alten Frau mit Arteriosklerose beobachtet. 
Hellendall hält die Methode nicht für geeignet zur Funktionsprüfun: 
der Arterien und als Hilfsmittel zur Diagnose pathologischer Ver- 
änderungen der Arterienwand, weil die Reaktion bei derselben Person 
unregelmäßig, dieStärke der Reaktion bei jungen Leuten nicht anders als ht: 
Arteriosklerotikern sein kann und außerdem unkontrollierbare psychisch:e 
Vorgänge die Kurven beeinflussen. 

Nicolai und Stähelin lehnen die Methode als Funktionsprüfunz 
ebenfalls ab, da es ihnen nicht gelang, an aufeinanderfolgenden Tagen 
einigermaßen gleiche Kurven bei derselben Versuchsperson zu erhalten. 
was Romberg und O. Müller in einer späteren Arbeit allerdings auch 
als nicht erforderlich bezeichnen. 

Die mangelhaften Resultate Hellendalls führen Romberg uni 
O. Müller auf techni:che Fehler zurück. Sie bemängeln nament 
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lich auch die Verwendung eines Plethysmographen mit gemischter 
Wasser-Luftfüllung, wie ihn Hellendall, Nicolai und Stähelin be- 
nutzten. Übrigens unterscheiden Romberg und O. Müller jetzt schärfer 
als früher zwischen der Funktionsstörung und der anatomischen 
Veränderung. Ausgiebige Reaktionen sprechen nach ihrer Meinung da- 
für, daß die Funktion als solche ungestört ist. Man darf aber niemals an 
die Resultate einer Funktionsprüfung eine anatomische Diagnose binden. 
Auch viele organische Herzkranke, die keine palpabeln Arterien haben, 
zeigen keine Gefäßreaktion. „Die meisten Menschen mit verdickten 
Arterien sind hypo- oder afunktionell auf Eis, manche sind aber auch 
hyperfunktionell.“ 

Die Frage, ob eine Funktionsprüfung der peripheren Arterien durch 
Kältereiz möglich ist, harrt also noch der Entscheidung. 

F. Klemperer wollte sogar in ähnlicher Weise über den Zustand 
der Bauchgefäße Aufschluß erhalten. Er verwendet einen lokalen Kälte- 
reiz am Arm in Verbindung mit der Darmplethysmographie. Bei Arterio- 
sklerose fand er ein Abflachen der Darmkurve. Das Verfahren erscheint 
aber schon wegen der Vieldeutigkeit der Darmkurve (s. 0.) ungeeignet. 

Eine andere Funktionsprüfung der Splanchnikusgefäße, die 
von der Wirkung des Adrenalins auf die Blutverteilung (s. o.) ausgeht, hat 
Rosenow angeregt. Die normalerweise eintretende Volumenzunahme 
des Arms im Plethysmographen nach intramuskulärer Adrenalininjektion 
am andern Arm wird fehlen oder sehr wenig ausgesprochen sein, wenn 
entweder die Splanchnikusgefäße ihre normale Kontraktilität eingebüßt 
haben oder wenn die peripheren Armgefäße weniger dehnungsfähig als 
normal sind. Ergibt in diesem Fall die Palpation oder das Romberg- 
).Müllersche Verfahren, daß periphere Gefäßveränderungen nicht vor- 
liegen, so ist der Schluß naheliegend, daß die Splanchnikusgefäße sich 
nicht genügend kontrahieren können. Eine solche funktionelle Unter- 
‚suchung dieses Gefäßgebietes wäre namentlich bei Erkrankungen, die 
isoliert die Bauchgefäße betreffen, wie die Dyspragia intermittens ab- 
dominalis Ortner u.ä. von Wert. Die Methode ist bisher noch nicht 
genauer ausgearbeitet worden. 


Plethysmographische Methode zur Messung der Resorptions- 
geschwindigkeit subkutan injizierter Salzlösungen nach H. Eppinger. 


Eppinger hat neuerdings versucht, plethysmographisch die Resorptions- 
geschwindigkeit subkutan injizierter Kochsalzlösungen festzustellen. 
Das Prinzip seiner Methode ist, den durch Einspritzung einer größeren Menge 
Kochsalzlössung am Arm entstandenen Volumzuwachs zu bestimmen und sein 
Verschwinden bei der Aufsaugung der Flüssigkeit zu verfolgen. Zu diesem Zweck 
wird der Unterarm in einen langen Gummihandschuh, der weit über den Ellen- 
bogen reicht, bineingesteckt (siehe Abb. 6). Dann wird eine mit physiologischer 
Kochsalzlösung gefüllte Kanüle, die durch einen Schlauch mit einer Spritze ver- 
bunden ist, die ebenso wie der Schlauch mit der Kochsalzlösung gefüllt ist, zwi- 
‘chen Gummi und Haut am Unterarm eingestochen. Zu diesem Zweck muß vor- 
her der Gummihandschuh bis etwa zum Handgelenk zurückgeschoben werden, 
Nachdem der Handschuh nun bis zum Ellbogengelenk wieder angezogen ist. 
‘chiebt man den Vorderarm in den Plethysmographen und krempelt das Ende 
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des Handschuhs um das freie Ende des Plethysmographenzylinders um. Dann 
wird der Plethysmograph durch das Ansatzrohr mit Wasser von Körpertemperatur 





Abb. 6. (Nach Eppinger.) 


gefüllt. Die im Zylinder noch vorhandene Luft fängt sich im Aufsatz (C) und 
kann durch den Hahn (x) herausgelassen werden. Nach Verschluß beider Hähne 
(x und y) soll das mit Petroleum gefüllte Manometer bereits Pulse auf der Ky- 
mographiontrommel (T) schreiben. 
Nachdem durch ca. 1 bis 2 Minu- 
ten die Abszisse geschrieben wurde, 
wird durch die Spritze (S) 50 cem 
physiologische Salzlösung injiziert. 
Der Manometerzeiger steigt natür- 
lich in die Höhe und hält sich nun 
verschieden lang über dem Null 
niveau. Das langsame Abfallen der 
Kurve, die Eppinger im Durch- 
l schnitt 30 Minuten schreiben lied. 
Minden 0 123956 78 IWNEDMEETIENIEO ist ein Maß der Schnelligkeit, mit 
Abb. 7. Die Frau, von der diese Kurve stammt, der die injizierte Flüssigkeit zur 
schied in 24 Stunden von der subkutan ge- Resorption gelangt. 
reichten Kochsalzmenge 62°/,, von der per os Die Kurven geben zwar keine 
gegebenen 52°/, aus. (Nach Eppinger.) absoluten Zahlenwerte, aber man 
bekommt auf diese Weise doch 
einen ungefähren Überblick über die Resorptionsgeschwindigkeit. Die Kurven, 
die Eppinger bei Normalen und Kranken erhielt, zeigen zum Teil bemerkenswerte 
Unterschiede (siehe Abb. 7, 8 und 9). j 
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Abb. 8. Die Frau (ein Myxödem), von der diese Abb. 9. Die Frau (Basedow), von der ğe 
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Nach den bisher vorliegenden Untersuchungen scheint ein gewisser Paralle- 
lismus zwischen der plethysmographischen Kurve und der Kochsalzausscheidung 
durch den Harn zu bestehen. 

Das von Eppinger namentlich zur Beurteilung der Wirkung der Schild- 
drüse auf den Wasserbestand benutzte Verfahren dürfte auch bei anderen Frage- 
stellungen, die die Resorption betreffen, mit Erfolg Anwendung finden. 


Die Plethysmographie als Methode zur funktionellen Prüfung 
des Herzens. 


Ein ganz neuartiges Anwendungsgebiet ist der Plethysmographie 
durch Weber erschlossen worden. 

In einer Reihe von Untersuchungen stellte Weber fest, daß bei 
Ausführung einer kräftigen lokalisierten Muskelarbeit beim gesunden 
Menschen gesetzmäßige Veränderungen in der Blutverteilung 
des ganzen Körpers eintreten, und zwar eine Zunahme der 
Blutfülle des Gehirns und aller äußeren Körperteile*) mit Ausnahme 
der des Kopfes und eine Abnahme der der Bauchorgane. Es 
wird also eine größere Menge Blut aus dem Splanchnikusgebiet in die 
Peripherie (mit Ausnahme des Kopfes) verschoben. 

Die Zunahme der Blutfülle der peripheren Körperteile ist nun nach 
Webers Auffassung erstens zurückzuführen auf eine aktive Erwei- 
terung der peripheren Gefäße, die von den durch die Muskelarbeit ge- 
reizten Gefäßzentren im Gehirn reguliert wird und zweitens auf die 
während der Arbeit verstärkte Herztätigkeit. 

Die Blutverschiebung wird also nicht etwa durch die Arbeit der 
Muskeln selbst, sondern durch die zentrale Innervation gleichzeitig mit 
der Muskelbewegung herbeigeführt, denn sie kommt auch bei hypnoti- 
sierten Menschen bei bloßer Suggerierung der Muskelarbeit zustande 
iW eber). 

Ursprünglich hatte Weber die beschriebenen Veränderungen in 
der Blutverteilung in der Weise registriert, daß gleichzeitig ein Ple- 
thysmogramm des Arms, der äußeren Kopfteile und der Bauchorgane 
(mittelst der oben angegebenen Methode) aufgenommen wurde. Er hat 
sich aber dann später auf die Aufnahme der Volumenkurve des Arms 
allein beschränkt. 

Das Verfahren ist folgendes: Die auf einem Stuhl bequem sitzende Person 
läßt das eine Bein über ein nahe an den Stuhl geschobenes gepolstertes Gestell 
hängen, so daß der Fuß frei schwebt. Der rechte Unterarm wird in einen auf 
einem Tisch aufgestellten Lehmannschen Plethysmographen hineingebracht, 
wobei sorgfältig zu beachten ist, daß Ober- und Unterarm in einem spitzen, halb- 
rechten, keinesfalls stumpfen Winkel zueinander stehen. Die linke Hand der zu 
untersuchenden Person muß frei herabhängen. Da sehr viele Menschen beim 


Ausführen einer Muskelarbeit leicht den Atemtypus ändern, eine Änderung der 
Atmung aber unter Umständen die plethysmographische Kurve des Arms beein- 

*) Die Ergebnisse Geißlers und Zybells, die nach Muskelarbeit einer Hand, 
Volumabnahme des anderen Arms erhielten, sind vielleicht so zu erklären, daß 
gleichzeitig mit dem Impuls zur Bewegungshemmung der Hand im Plethysmo- 


graphen immer Impulse zur Gefäßverengerung der betreffenden Hand verlaufen 
(Weber). 
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flußt, muß gleichzeitig die Atmung mittelst eines Atmungsgürtels oder einer 
Atmungskapsel kontrolliert werden*). Die Atmungskapsel und der Armplethysmo- 
graph sind mit je einer Mareyschen Kapsel durch Schläuche verbunden, deren 
Schreibhebel die betreffenden Kur- 
ven senkrecht übereinander auf eine 
sich langsam bewegende Kymogra- 
phiontrommel verzeichnen. Auf ein 
gegebenes Zeichen führt sodann, nach- 
dem zunächst eine Konstanz sowohl 
7 der Armkurve wie der Atemkurve 
eingetreten ist, die Versuchsperson mit 
I dem frei herabhängenden Fuß 5 bis l5 
Sekunden lang abwechselnd eine kräf- 
A l tige Dorsal- bzw. Plantarflexion aus. 
—— | Da nach dem oben Gesagten 
J N | diese Arbeitsleistung einer Mus- 
\ pn P kelgruppe eine aktive Erweite- 
| rung der peripheren Extremi- 
tätengefäße auf dem Umweg 
a} über das Vasomotorenzentrum 
Sm bewirkt, wird eine Volumen- 
zunahme auch des im Plethvs- 
mographenzylinder befindlichen 
Arms eintreten, die in einem 
Anstieg der Kurve zum Aus- 
druck kommt. Mit dem Aufhören der Muskelarbeit kehren die Haut- 
und Muskelgefäße der Peripherie wieder in ihren ursprünglichen Zu- 
stand zurück, die Kurve sinkt wieder auf ihr Anfangsniveau. Auf- und 
Abstieg der Volumkurve beim 
normalen Menschen bilden 
ungefähr ein gleichschenkelı- 
ges Dreieck (s. Abb. 11). 
Sowohl die aktive Er- 
weiterung der äußeren 
Blutgefäße infolge der 
Erregung der motori- 
schen Zonen der Hirn- 
rinde und des Gefäßzen- 
trums während der Muskel- 


i NNAAN! | | in DE arbeit wie die durch die 
NUN L IN AN J \\ | IL Muskelarbeit verstärkte 


V 

Tätigkeit des Herzens 
Abb. 11. Doppelte plethysmographische Arbeits- können nun — jede Kom- 
kurve sines an Muskelarbeit gewöhnten gesun- 





— 





Abb. 10. Schema der Versuchsanordnung 
zur Aufnahme der plethysmographischen 
Arbeitskurve. (Nach Weber.) 


— — 





den Mannes. (Die Muskelarbeit des Fußes dauert Pp onente für sich ; gestors 
jedesmal vom Zeichen + bis zum Zeichen —.) Sem und eine Änderung in 
(Nach Weber.) der normalerweise eintre- 


*) Wie verschieden die Wirkung forcierter Inspiration bei Gesunden und 
Herzkranken auf das Plethysmogramm sein kann, zeigen Untersuchungen von 
Mosler 
A ba . 
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tenden Blutverschiebung und damit auch der Normalkurve hervor- 
rufen. 

So erfolgt eine solche Änderung bei jedem gesunden Menschen 
dann, wenn eine stark erschöpfende Muskelarbeit vorausgegangen ist. 
Nach Webers Auffassung wirken die in diesem Fall in großer Menge 
im Blut zirkulierenden „Ermüdungsstoffe* auf die motorischen Hirn- 
rindenteile und das Gefäßzentrum in der Medulla oblongata als schädi- 
gender Reiz und verändern die Funktion des Zentrums derart, daß ein 
weiterer Reiz wie z. B. eine lokalisierte Muskelarbeit zu einer umgekehrten 
Gefäßreaktion, mithin zu einer Verengerung der Gefäße der Peripherie 
führt. Es wird also die Volumenkurve des Arms in diesem Fall bei 
Dorsal- und Plantarflexion des Fußes unter die Nullinie sinken. Ebenso 
wird ein Sinken der Kurve zustande kommen, wenn das Gefäßzentrum 
nicht nur vorübergehend, sondern dauernd in abnormer Weise erregt wird. 
Das ist nach Weber der Fall bei Konstitutionskrankheiten, die mit einer 
Änderung der Blutzusammensetzung einhergehen, wie schwere Chlorose, 
Diabetes, nach schweren infektiösen Erkrankungen und nach Vergiftungen, 
die das Blut in Mitleidenschaft ziehen, wie z. B. Gasvergiftungen. Es 
ist aber eine solche Änderung in der Blutzusammensetzung, 
abgesehen von den genannten pathologischen Prozessen, auch 
bei allen Menschen mit schwerer Herzinsuffizienz vorhanden. 
Hier wirkt das nicht genügend arterialisierte Blut durch seinen Reichtum 
an Kohlensäure dauernd als abnormer Reiz auf das Gefäßzentrum ein. 
Schwerinsuffiziente Herzkranke zeigen also die gleiche nega- 
tive Arbeitskurve wie gesunde, durch anstrengende Muskel- 
arbeit erschöpfende Menschen. In beiden Fällen handelt es sich um 
eineSchädigung des Gefäßzentrums durch die im Blut kreisenden Er- 
müdungsstoffe bzw. die ungenügende Arterialisierung des Blutes, also um 
eine indirekte Folge der Herzinsuffizienz. Künstliche Arterialisierung durch 
Inhalation von Sauerstoff verändert entsprechend dieser Vorstellung in 
der Tat bei Herzkranken die negative Kurve für kurze Zeit in eine positive. 

Im weiteren Ausbau der Untersuchungsmethode hat Weber dann 
bei Herzkranken typische Kurvenformen gefunden, die er für charak- 
teristisch hält. Er unterscheidet im wesentlichen folgende Typen 
is. auch Abb. 15): 

1. Die umgekehrte (negative) Kurve. Diese Kurvenform tritt, 
wie bereits erörtert ist, bei solchen Herzkranken auf, bei denen er- 
heblichere auch klinisch sonst nachweisbare Funktionsstörungen wie 
Cyanose, Atemnot usw. bestehen. Die negative Kurve darf aber nur 
dann auf das Herz bezogen werden, wenn alle übrigen Pro- 
zesse, die ebenfalls zu einer Überladung des Blutes mit Stof- 
fen, die das Gefäßzentrum schädigen, ausgeschlossen werden 
können (vollständige Erschöpfung nach Muskelarbeit, Chloroformnarkose, 
schwere Form von Diabetes, Urämie, schwerere Chlorose, überstandene 
Infektionskrankheiten usw.) Negative Kurven bei gesundem Herz- 
muskel, die eine der genannten Konstitutionserkrankungen 
als Ursache haben, lassen sich durch intensive Temperaturreize auf 
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die Haut vorübergehend in normale Kurven verwandeln. Als Tem- 
peraturreiz empfiehlt Weber entweder die Anwendung der Wechsel- 
dusche oder einen Eisbeutel 
1'/, Stunden hindurch, alle 
2 Minuten auf eine andere 
Stelle der Haut aufzulegen. 

Rehfisch fand bei einer 
Anzahl von Kriegsteilneh- 
mern mit starken Herzbe- 
schwerden ohne sonstige ob- 
jektiv nachweisbare Verän- 
derungen umgekehrte Kur- 
ven, ebenso Dünner bei 
Diphtheriekranken, die 
Abb. 12. Negative plethysmographische Arbeits- die Autoren auf eine Stö- 
kurve. (Mitralinsufficienz, Vergrößerung des Her- > 
zens nach rechts und links, stärkste Puls- rung — Vagomotorenzen: 

irregularität.) (Nach Weber.) trum beziehen. 

2. Die Kurve mit 
trägem Abfall. Auch direkt, d.h. nicht auf dem Umweg über das 
Vasomotorenzentrum kann die mangelhafte Herzfunktion die Kurven- 
form beeinflussen. Normalerweise erfolgt der Rückfluß der während 
der Muskelarbeit in die Peripherie geströmten Blütmenge nach Auf- 
hören des durch die Muskelarbeit auf das. Gefäßzentrum ausgeübten 
Reizes schnell. Es ge- 
schieht das lediglich 
durch die Wirkung der 
Herztätigkeit und des 
Donderschen Druckes 
in der Brusthöhle (We- 
ber). Ein Hindernis für 
den ungestörten Rück- 
fluß wird eine Stauung 
im venösen System sein. 
Eine solche Behinde- 
rung des Abflusses 
kommt in der Kurve 


| An M NMN AAAA UW, | a hi die gr 


kehr zum ursprüng- 
Abb. 13. Kurve mit trägem Abfall. (Nach Weber.) lichen Kurvenniveau 








nicht ebenso rasch wie 
der Kurvenanstieg erfolgt, sondern erheblich träger. Statt des gleichschen- 
keligen Dreiecks entsteht in diesen Fällen ein mehr oder minder ungleich- 
schenkeliges. Weber ist der Ansicht, daß diese Kurvenform besonders 
deutlich bei Vergrößerung des rechten Herzens auftritt, so daß man 
aus einer trägen Kurve eine Schwäche des rechten Ventrikels diagnosti- 
zieren kann, die um so beträchtlicher ist, je langsamer das ursprüng- 
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liche Kurvenniveau wieder erreicht wird. Ist der linke Ventrikel noch 
funktionell kräftig, so kann zeitweilige Beseitigung der Stauung (durch Arm- 
stoßen des Kranken, Herzmassage) oft vorübergehend die träge Kurve in 
eine normale überführen; andernfalls wird eine negative Kurve resultieren. 

Schirokauer fand die träge Kurve bei Lungenemphysem mit 
geringer Dilatation des rechten Ventrikels, bei den sogenannten 
Ermüdungsherzen der Kriegsteilnehmer und zuweilen bei Fett- 
leibigen. Nach Dünner ist die träge Kurve ferner charakteristisch 
für Hypertrophie des linken Ventrikels namentlich bei solchen Kran- 
ken, die nur bei Anstrengungen Kompensationsstörungen erkennen 
lassen. Für diese Fälle nimmt Dünner eine, wenn auch geringe Stauung 
im kleinen Kreislauf an, die den Rückfluß des Blutes behindert. Ermü- 
dende Muskelarbeit (kräftiges Armstoßen etwa 1 Minute lang) verwandelt 
die träge Kurve in eine negative, wenn der linke Ventrikel mehr geschädigt 
ist oder es kommt zu einem nachträglichen Ansteigen, was auf gute Kom- 
pensation deutet (Dünner). Isolierte Schwäche des rechten Ventrikels 
läßt die träge Kurve auch nach ermüdender Muskelarbeit unverändert. 
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Abb. 14. Nachträglich ansteigende Kurve. (Nach Weber.) 





3. Die nachträglich ansteigende Kurve. Sie ist dadurch 
charakterisiert, daß sie nach Beendigung der Muskelarbeit nicht mehr 
oder weniger langsam zur horizontalen absinkt, sondern nach dem Ende 
der Muskelarbeit noch weiter ansteigt. Diese Kurvenform findet sich 
bei ausgesprochener Hypertrophie des linken Ventrikels, namentlich bei 
guter Kompensation (Weber, Dünner, Schirokauer). Weber erklärt 
das Zustandekommen dieser Kurven in folgender Weise: Der hyper- 
trophische linke Ventrikel arbeitet nach einer energischen Muskelarbeit 
des linken Fußes im Gegensatz zum normalen Ventrikel noch einige Zeit 
in abgeschwächter Weise, aber gegen den Ruhestand noch verstärkt fort. 
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Die Hypertrophie des linken Ventrikels kompensiert eine sonst vor- 
handene Insuffizienz. Die Insuffizienz als solche wirkt bei derartigen 
Herzen derart, daß von dem schlecht arterialisierten Blut das Gefäß- 
zentrum in der Weise gereizt wird, daß an sich eine umgekehrte, ne- 
gative Kurve resultieren würde. Mit anderen Worten, das Gefäßzentrum 
hat die Tendenz, die Muskelgefäße der Peripherie während dieser lokali- 
sierten Muskelarbeit zu verengen. Da andererseits von dem hypertrophi- 
schen linken Ventrikel das Blut mit verstärkter Kraft in die Peripherie 
geworfen wird, werden dadurch die durch das Vasomotorenzentrum ver- 
engten Muskelgefäße passiv gedehnt; so kommt es zu einem An- 
steigen der Kurve zunächst während der Dauer der Muskelarbeit und. 
weil der schädigende Reiz des Vasomotorenzentrums mit Beendigung 
der Muskelarbeit aufhört, bei vorhandener Hypertrophie des linken Ven- 
trikels zu einem nachträglichen Anstieg der Kurve. Die Form der Kurve 
wird jetzt lediglich durch den verstärkt arbeitenden linken Ventrikel 
bestimmt, der Widerstand der sich während der Arbeit kontrahierenden 
Gefäße kommt in Wegfall. Bei den meisten nachträglich ansteigenden 
Kurven sinkt in der Tat nach Beendigung der Muskelarbeit die Kurve 
zunächst um ein Geringes und erst dann beginnt der nachträgliche 
Anstieg. Der nachträglich ansteigenden Kurve ist also sowohl durch 
die Herzarbeit wie die zentralen Gefäßreize bedingt. 

Im Gegensatz zu Weber hält Dünner die Hypertrophie des linken 
Ventrikels allein für ausreichend zum Zustandekommen der nachträglich 
ansteigenden Kurve. Nach seiner Meinung kehrt der hypertrophische 
Ventrikel beim Ende der Fußarbeit nicht sofort in die Ruhe zurück. 
sondern erst allmählich. Der Muskel arbeitet um so länger und wirft 
um so größere Blutmengen in die Peripherie, je stärker die Hypertrophie 
entwickelt ist. Schirokauer macht gegenüber Dünner geltend, dal 
sich bei der von Dünner entwickelten Anschauung eher eine träge Kurve 
entwickeln wird, weil nach Aufhören der Fußarbeit die Ventrikeltätig- 
keit sofort schwächer werden und damit langsam zur Horizontalen 
zurückkehren wird. Für die. W ebersche Auffassung von einem Wechsel- 
spiel des Gefäßzentrums und des hypertrophischen Herzmuskels spricht 
auch, daß bei Besserung der die Hypertrophie verursachenden Insuffizienz 
des Herzens eine träge Kurve zustande kommt, weil der Reiz, der das 
Gefäßzentrum zur Verengerung der peripheren Gefäße veranlaßt hat. 
nunmehr wegfällt. 

Die nachträglich abfallende Kurve als besonderen Typ hat 
Dünner abzugrenzen versucht. Sie soll charakteristisch sein für nicht 
kompensierte Herzen mit relativer Insuffizienz und gleichzeitiger Hyper- 
trophie und findet sich bei stärker geschädigten Herzen. Der vom Gefäß- 
zentrum zu den Muskelgefäßen verlaufende Reiz zur Verengerung dauert in 
diesen Fällen weit über das Ende der Muskelarbeit hinaus. Er würde also an 
sich zu einer Senkung der Kurve führen, der hypertrophische linke Ven- 
trikel wird aber während der Muskelarbeit, wie oben auseinandergesetit. 
mit verstärkter Kraft weiter arbeiten, die Gefäße werden passiv gedehnt 
werden und die Kurve wird steigen. Da nach Beendigung der Arbeit 
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die Kraft des linken Ventrikels, absolut genommen, verringert ist, ge- 
winnt nun das abnorm erregte Gefäßzentrum die Oberhand, die Gefäße 
bleiben verengt und die Kurve sinkt von neuem unter die Horizontale. 
Es ist also, wie Dünner betont, die Kurve mit nachträglichem Abfall 
im Grunde genommen eine negative Kurve, in die nur ein durch 
den hypertrophischen linken Ventrikel bedingter Anstieg in- 
terponiert ist. Bessert sich der Kreislauf, so kann die nachträglich 
abfallende in eine träge Kurve übergehen. Ermüdende Muskelarbeit 
verwandelt die Kurve in eine negative. 
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Normale Kurve. Negative Kurve. 
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Kurve mit trägem Abfall. 





Kurve mit nachträgliohem Anstieg. 


Abb. 15. Schematische Darstellung der verschiedenen Typen der plethysmo- 
graphischen Arbeitskurve. (Nach Weber.) 


Von -+- bis — schnell abwechselnde Dorsal- und Plantarflexion des Fußes. 


Weber selbst hat dann die Wirkung verschiedener thera- 
peutischer Maßnahmen auf die Arbeitskurve geprüft. 

Einatmung von Sauerstoff verwandelt eine negative Kurve eine 
Zeitlang in eine positive, die Wirkung ist allerdings nur ganz vorüber- 
gehend. Etwas länger dauert die Nachwirkung von Kältereizen in 
Gestalt der alle 2 Minuten an einer anderen Stelle angelegten Eisblase. 
Deutlich ausgesprochen, allerdings außerordentlich flüchtig, war die Wir- 
kung einer intravenösen Strophanthininjektion, etwas länger die 
Nachwirkung bei einem mehrtägigen Einnehmen von Tinct. digi- 
talis. In anderen Fällen vermißte Weber aber einen entsprechenden 
Einfluß der Arzneimittel. 

Von physikalischen Heilmethoden hat Weber die natür- 
lichen und künstlichen Kohlensäurebäder, die Liliensteinschen 
Phlebostase, die Herzdiathermie, die Herz- und Bauchmassage 
und die Hochfrequenzbehandlung untersucht. 

Ergebnisse d. Med. XVII. 8 
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Die Phlebostase änderte die pathologische Kurvenform von Herz- 
kranken fast niemals. Die Herzdiathermie hatte in einem Fall eine 
geringe günstige Wirkung. Besonders günstige Erfahrungen machte 
Weber mit der Herz- und Bauchmassage, namentlich mit der Saug- 
Druckmassage von Kirchberg. Einige Fälle verhielten sich allerdings 
refraktär. | 

Künstliche Kohlensäurebäder hatten zuweilen einen gün- 
stigen Einfluß auf die Kurve. Erheblich stärker war die Wirkung 
natürlicher (Altheider) Kohlensäurebäder*), und zwar nur de 
verdeckten. Die günstige Reizwirkung eines Bades war bisweilen 
nach 40 Minuten noch gar nicht, sondern oft erst nach 24 Stunden 
deutlich hervorgetreten, hielt aber auch nach einem einzelnen wirk- 
samen Bad tagelang an. Häufig wurde die schon vorher ansteigende 
Arbeitskurve durch die hinzukommende übermäßige Reizwirkung des 
Kohlensäurebades in eine nachträglich ansteigende Kurve verwandelt, 


namentlich reagierten Kranke mit besonders erregbarem Herzmuskel 


während der Entwicklung einer linksseitigen Hypertrophie oder bei be- 


sonders stark ausgebildeter Hypertrophie in dieser Weise. Als „Dämp- 


fungsmittel“ empfiehlt Weber für diese Fälle die allgemeine Hoch- 
frequenzbehandlung, die allerdings meist nur 24 Stunden wirksam bleibt. 
Bestand bei dem betreffenden Kranken bereits vorher eine nachträglich 


ansteigende Kurve, so kann eine Dämpfung, und zwar eine solche von | 


längerer Dauer auch durch Kohlensäurebäder erzielt werden. 

Soweit die bisherigen Nachprüfungen der Weberschen Angaben 
erkennen lassen, gestattet die plethysmographische Funktionsprüfung 
des Herzens die Unterscheidung organischer von den funktionellen Herz- 


— 


störungen. Rein nervöse Herzen haben stets eine normale Kurve (We- : 
ber, Meyer, Dünner)**). Die Methode soll es ferner ermöglichen, den 


Grad der Funktionsfähigkeit des anatomisch veränderten Herzmuskels 
zu verschiedenen Zeiten und bei verschiedener Inanspruchnahme und die 
Wirkung therapeutischer Maßnahmen festzustellen. Die aufgenommene 


Kurve gibt natürlich nur einen Einblick in den momentanen Zustand ' 


des Herzmuskels, eine positive Kurve bedeutet also noch nicht, daß das 
Herz für alle Zeiten leistungsfähig ist. Ein sicheres Urteil wird man 
nur dann abgeben können, wenn bei Untersuchungen in größeren Zwi- 


schenräumen immer das gleiche Ergebnis erzielt wird (Klemperer) BE. 


ist empfehlenswert, bei jeder plethysmographischen Funktionsprüfung 
gleich eine „Belastungsprobe“, wie sie etwa ein mehrere Minuten langes 
Armstoßen darstellt, anzuschließen; es kann z. B. in der Ruhe eine po 
sitive Arbeitekurve resultieren, die nach einer ermüdenden Muskelarbeit 
in eine negative oder in eine träge Kurve übergeht. Weber, Dünner 


*) Die ausführliche Veröffentlichung Webers (Zeitschr. f.d. ges. exp. Med. 5, 
1919, S. 1) erschien erst nach Drucklegung dieser Arbeit; sie konnte deswegen 
nur noch teilweise berücksichtigt werden. 

*%) Bei Menschen mit Tropfenherzen fand Dünner sowohl normale wie ne- 
gative, träge und nachträglich ansteigende Kurven je nach der funktionellen Lei- 
stungsfähigkeit des Herzens. 
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und Schirokauer geben für diese Variationen bei absichtlicher Be- 
lastung eine Reihe von Beispielen. 

Weber selbst hat von Anfang an ausdrücklich betont, daß seine ganze 
Untersuchungsmethode sehr schwierig ist. Die Technik läßt sich nur 
durch längere Übung erlernen. Weber verlangt sogar besonders dafür 
eingerichtete Untersuchungsstellen. 

G. Klemperer hält das Verfahren für eine wesentliche Bereiche- 
rung unserer diagnostischen Kenntnisse, und auch Dünner und Schiro- 
kauer sprechen sich sehr günstig aus. Man wird aber noch weitere 
Untersuchungen abwarten müssen. 


Die Verwendung der Plethysmographie als klinische Methode. 


` Wie die vorstehende Übersicht zeigt, hat die Plethysmographie 
sehr mannigfaltige Verwendung gefunden und — mit den anderen 
Methoden der Kreislaufanalyge — zur Klärung einer Reihe wichtiger 
Fragen beigetragen. Namentlich ist das Verständnis des Mechanismus 
hydrotherapeutischer Prozeduren und der Bäder durch ihre Anwendung 
gefördert: worden. 

Als praktisch-diagnostische Methode ist derWertder Plethysmo- 
graphie allerdings erheblich geringer. Das liegt, von der komplizierten 
Technik abgesehen, besonders daran, daß die unbedingt erforderliche 
Ausschaltung psychischer Reize bei Kranken so außerordentlich schwierig 
ist. Handelt es sich um nervöse Menschen, so lassen sich sehr oft ein- 
wandfreie Kurven überhaupt nicht erzielen. 

Ein sehr erwünschtes diagnostisches Hilfsmittel könnte — mit diesen 
Vorbehalten — die Funktionsprüfung der Gefäße nach thermischen und 
medikamentösen Reizen werden. Vorläufig ist aber das methodisch ein- ` 
wandfrei bearbeitete Material noch viel zu klein, um ein endgültiges 
Urteil über den Wert oder Unwert der Verfahren abgeben zu können, 
Das gleiche gilt von der Weberschen Herzfunktionsprüfung. 

Auf keinen Fall läßt sich die Plethysmographie so vereinfachen, 
daß sie, wie etwa die Blutdruckmessung, in der Sprechstunde aus- 
geführt werden kann. Sie wird immer ihrem Wesen nach eine klinische 
Methode bleiben. 
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V. Über die bisherigen Tatsachen und die 
therapeutischen Aussichten der Kupfertherapie. 
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In der medizinischen Literatur der verschiedensten Zeiten taucht 
das Kupfer wiederholt als Heilmittel auf, und zwar wird seine Heilkraft 
namentlich bei solchen Erkrankungen gerühmt, die wir "heute zu den 
Infektionskrankheiten zählen. Wie Kobert berichtet, reicht die Kenntnis 
einzelner pharmakologischer Wirkungen der Kupfersalze mindestens bis 
in das zweite Jahrtausend vor Beginn unserer Zeitrechnung zurück, 
indem schon die alten Ägypter einzelne Kupfersalze als Ätzmittel und 
als Adstrigens verwendet haben. Es waren dies der Grünspan, Cu- 
prum subaceticum, bereitet durch das Zusammenbringen von Kupfer 
und Weintrester (Schmidt: Pharmazeut. Chemie), der Malachit, 
Kupfercarbonat, und der Kupfervitriol, Cuprum sulfuricum orudum, 

aus den Grubenwässern der Kupferbergwerke Cyperns und Spaniens. 
Im Arzneischatz des Hippokrates wird außer diesen Kupferpräparaten 
noch der Kupferhammerschlag, Cuprum oxydatum nigrum, erwähnt. 
Von Hippokrates und seiner Schule wurde das Kupfer aber nicht 
wie bisher nur äußerlich sondern auch innerlich verwendet. Als äußere 
Heilmittel gehörten die Kupferpräparate in jener Zeit wegen der Häufig- 
keit der Hautkrankheiten zu den unentbehrlichsten (Heck), und auch 
in der Behandlung der Augenkrankheiten hatten sie bereits Eingang 
gefunden, namentlich bei der Bekämpfung des Trachoms, das schon 
damals zu den wohlbekannten Erkrankungen des Auges gehörte. 
($tanculeami und Mihail.) 
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Die Indikation für die innerliche Verwendung der Kupfersalze 
bildeten die Lungenkrankheiten. Bei den Persern und Indern 
scheint, wie Kobert berichtet und aus den historischen Studien Abdul 
Achundows und T. A. Wises hervorgeht, schon im frühen Mittelalter 
die Behandlung der Lungenkrankheiten mit Kupferpräparaten festen 
Fuß gefaßt zu haben. Durch Paracelsus wurden Kupferpräparate, 
namentlich das Cuprum sulfuricum, als Brechmittel in der Therapie 
eingeführt, und Rademacher bezeichnet das Kupfer als das älteste 
Universalmittel der Geheimärzte, auch das „Allheil“ des Lullius sei 
weiter nichts als Kupfer gewesen. Dieses gilt auch für den „Liquor 
antimiasmaticus Beisseri“, einem Geheimmittel, das Ende des 
17. Jahrhunderts aus Indien zu uns herüber kam und das in der 
Schweiz, in Holland und Deutschland von vielen Ärzten, wie be 
richtet wird, mit Erfolg innerlich und äußerlich bei verschiedenen 
Krankheiten, namentlich bei Lues, angewendet wurde. Der Züricher 
Arzt Köchlin fand, daß der Liquor aus einer wässerigen Lösung von 
Kupfersalmiak bestand, der nun nach seiner Vorschrift dargestellt 
„Liquor cupri ammoniato-muriatici Koechlini“ genannt wurd. 
Die Vorschrift der Darstellung lautet: „3 g Kupferoxyd werden in 12g 
offizineller reiner Salzsäure gelöst und alsdann diese Lösung mit 60g 
Chlorammonium und so viel Wasser versetzt, daß das Ganze 300g. 
beträgt“. Ähnliche Kupfersalmiaklösungen wurden von Buchner; 
München, Goelis-Wien und Helvetius-Frankreich zusammengesetzt : 
und von vielen Ärzten in Deutschland und auswärts als Panacee ge 
priesen. Sie fanden besonders gegen Syphilis, Skrofulose, Rachitis, | 
Schwindsucht, maligne Tumoren, Chores, Ekzem und ander. 
Erkrankungen Verwendung (Kobert). Nach 20 jähriger Prüfung war 
Köchlin von der Wirksamkeit des Kupfersalmiaks bei den genannten 
Krankheiten noch fest überzeugt. Auch bei Cholera schrieb er den 
Liquor Heilwirkung zu, und dieser Ansicht traten später auch A. Hoff.. 
mann und Burcg bei. Nach Burcq und seinen Mitarbeitern sollen 
‘Kupfersalze sogar gegen Cholera und Typhus immun machen. Burcq 
gründet seine Ansicht auf außerordentlich interessante statistische Er- 
hebungen, die teils durch ihn selbst, teils durch andere während der, 
Choleraepidemien 1835, 1849, 1854 und besonders 1865 und 1866 ini 
Paris und anderwärtse gemacht worden sind. In Paris betrug während: 
dieser Epidemien die Sterblichkeit an Cholera der gesamten Be-| 
völkerung: 
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Auf 10000 Seelen 37 Todesfälle 
bei Kupferarbeitern 10000 ,„ 28 n (auf 35000 8 Tote; 
n» Eisenarbeitern 10000 » 72 n (n 28000 202 » `j 
» anderen Metall- | 

arbeitern 10000 n» 56 n („ 7500 42 ») 

In Toulon starben während der fürchterlichen Epidemie von 1865 

von der Gesamtbevölkerung bei 30 bis 35000 Einwohnern täglich etwa 
90 Menschen an Cholera. Von den Kupferarbeitern forderte die Seuche | 

während ihrer ganzen Dauer — von 400 Arbeitern — 1 = 25 auf 
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10000. In Marseille starb von 300 Kupferarbeitern kein einziger an 
Cholera während von 100 Bleiarbeitern 4 der Krankeit erlagen, auf 
10000 berechnet 400. | 

Auch in den Epidemien der Jahre 1835, 1849, 1854 wurde diese 
Immunität gegen Cholera bei den Kupferarbeitern in Frankreich, Spanien 
und Schweden beobachtet, wie aus Berichten von Pietra-Santa 
(Kupferarbeiter „des Madelonnettes“ 1849 und 1854), Huß-Stockholm 
(Kupferbergwerksarbeiter, Pecholier et Saint-Pierre- Montpellier 
(Gränspandestillationsarbeiter), Cassiano de Prodo (Kupferbergwerks- 
arbeiter in Tinta in Spanien), Gallarini und Rogatis (Kupferberg- 
werke Neapel und Florenz) hervorgeht. 

Nach den Erhebungen Burcgs betrugen somit die Todesfälle von 
Kupferarbeitern an Cholera durchschnittlich nur den 15. bis 25. Teil 
der Todesfälle der Gesamtbevölkerung infolge dieser Seuche. Bedingung 
für die Schutzwirkung ist, daß die Kupferzufuhr in kleinen Mengen 
eine kontinuierliche, und daß kein Eisen dem Kupfer beigemischt sei. 
In Fällen gleichzeitiger Eisenzufuhr bleibt die Schutzwirkung des 
Kupfers aus. 

Beim Typhus hat Burcq die analoge Beobachtung gemacht: daß 
Kupferarbeiter gegen die Infektion ebenso geschützt sind, wie mit 
Pockenvirus Geimpfte gegen Pocken. 

Von verschiedenen Seiten wurde das Kupfer als Spezifikum gegen 
Nervenkrankheiten, namentlich gegen Epilepsie (Neumann und Char- 
eotsche Schule, vgl. Gautier, „Le cuivre et le plomb“, S. 112) be- 
zeichnet. Es wurden große Dosen verabreicht, 0,1 bis 0,3 g Cupr. sulf. 
ammoniat. täglich und monatelang. Kupferoxyd, Ammonium-Sulfat, 
wurde zuerst von Stisser (1693) in Helmstedt bereitet und als Arcanum 
epilepticum arzneilich verwendet. Auf Veranlassung des Hessischen 
Stabsarztes Hoffmann (1831) fand der Kupfervitriol bei der Be- 
handlung der Croup und Diphtherie Verwendung in erster Linie 
als Emetikum und die Berichte der Ärzte, sagt Kobert, „lauten min- 
destens so günstig, als heutzutage die der begeistertsten Anhänger des 
antidiphtherischen Serums. Bei dem Durchlesen derselben bekommt man 
keineswegs den Eindruck, als ob es sich hier lediglich um die heilsame 
Wirkung des Erbrechens gehandelt hätte“ (vgl. auch Dierbach [1847)). 

Nicht weniger begeistert als Köchlin von der Arzneiwirkung des 
Kupfers war der Gochemer Arzt Rademacher (1843), der, veranlaßt 
durch das Studium des Paracelsus und der Schriften der Geheimärzte, 
verschiedene Kupfersalze in mehr als 25jähriger Tätigkeit am Kranken- 
bett auf ihre Heilwirkung prüfte. Er kam zu dem Schluß, daß dem 
Kupfer in der richtigen Weise verwendet, in der Tat die Eigenschaften 
eines Universalmittels zukomme. Die Heilkraft des Kupfers äußere 
sich aber nur bei Krankheiten, die sogenannte „Kupferaffektionen“ 
sind, d. h. auf einer eigentümlichen Disposition des Körpers beruhen, 
die durch Kupfer beeinflußt werden kann und nicht zu den „Urorgan- 
leiden“ gehören. Zu den durch Kupfer heilbaren Leiden rechnet 
Rademacher: Bräune, Scharlach, Lungenschwindsucht in be- 
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stimmten Stadien, Pleuritis, Wurmerkrankungen, chronische Haut- 
ausschläge u. a. m, also eine Reihe von Krankheiten, die durch 
spezifische Erreger hervorgerufen werden. Rademacher bediente sich 
als innerliches Arzneimittel neben dem schwachen Kupferoxyd haupt- 
sächlich der Tinctura cupri acetici Rademacheri, die ihm am 
besten verträglich und wirksam erschien. 12 Teile krystallisiertes reines 
Kupfersulfat wird mit 15 Teilen krystallisiertem Bleiacetat zu einem 
gleichmäßigen Brei zerrieben, mit 68 Teilen Aq. dest. erhitzt bis zum 
Kochen, nach dem Erkalten werden 52 Teile Alkohol 90- bis 91 pro 
zugefügt. Die Tinktur enthält etwa 7,2 Proz. Kupferacetat. Um ihre in 
größeren Dosen Übligkeit erregende Wirkung zu paralysieren, setzte er 
der Tinktur Zimteäure zu. | 
Bevor aber Rademacher das Kupfer am Krankenbett versuchte, 
hatte er an sich selber die Probe gemacht und gefunden, daß Kupfer- 
salze lange Zeit hindurch von dem Gesunden in großen Dosen ohne 
nachteilige Folgen genommen werden können. Er selbst hatte 8 Mo- 
nate lang täglich 240 mg Kupferoxyd ohne Schaden eingenommen und 
dadurch die landläufige Ansicht von der großen Giftigkeit der Kupfer- 
salze für den Menschen entkräftet. In den Canstatter Jahresberichten 
1863 erwähnt von Falk in seinem Referat über die Leistungen in de 
Pharmakodynamik und Toxikologie die günstige Wirkung, die Hoppe 
in Basel dem Kupfer als Verteilungssalbe bei geschwollenen Drüsen. 
zuschreibt. Die Salbe bestand aus '/, bis 10 Gran schwarzem Kupfer 
oxyd und 1 Drachme Fett. Verhärtung der Speicheldrüsen sah Hoppe. 
in Zeit von wenigen Tagen erweichen und sich verlieren. Angeschwollen : 
Drüsen unterhalb und längs des Unterkiefers wurden durch Kupfersalbe . 
besser als durch jedes andere Mittel zerteilt und beseitigt. Bei alten, 
Knoten dauerte die Behandlung monatelang. Faustgroße Knoten wurden : 
auf Eigröße verkleinert. Zuweilen sah Hoppe die Drüsenknoten unter : 
dem Einfluß der Kupfersalbe vereitern. Auch gegen Kröpfe erwies. 
sich die Kupfersalbe als gutes, schnelles und vollkommenes Heilmittel. 
Hornhautflecke wurden ebenfalls mit Erfolg mit der Verteilungsssibe 
behandelt, zuerst mit der schwachen Salbe (!/, Gran schwarzes Kupfer- 
oxyd in 1 Drachme Fett), die täglich 1- bis 2mal in kleinen Portionen 
in das Auge eingestrichen wurde, später mit der höher konzentrierten, 
doch kam die Salbe nur nach vorausgegangener Behandlung der. 
Bläschen und Geschwüre bildenden Entzündung mit essigsaurer Kupfer- . 
tinktur zur vollen Wirkung. Auch später fanden mit Kupfersulfat be- 
reitete Doppelsalze in der Augenheilkunde Verwendung, so der durch 
Zusammenschmelzen von Salpeter, Alaun und Kampfer mit Kupfer- 
sulfat erhaltene: Heiligenstein, Götterstein, Augenstein, Cuprum alumi- 
natum, Lapis divinus s. ophthalmicus, Pierre divine de St. Yves, bei 
entzündlichen Affektionen des Auges, Hornhautflecken, Hornhaut- 
geschwüren, als Ätzstift oder in filtrierter wässeriger Lösung (1 : 100 bi? 
500) (Husemann). | 
Zusammenfassendes über die in der ersten Hälfte des verflossenen ` 
Jahrhunderts gebräuchlichen Kupferpräparate als Arzneimittel finden _ 
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wir in Aschenbrenner und Siebert, „Die neuen Arzneimittel“. Als 
damals in der Therapie verwendet werden angeführt: Cuprum muria- 
ticum oxydatum, Kupferchlorid, neutrales, salzsaures Kupferoxyd. Es 
wird ihnen die Wirkung eines Alterans, Tonicum, eines die Se- und 
‘ Exkretion befördenden, den Topor und die Verstimmung des Unter- 
leibes-Gangliensystems hebenden Medikamentes zugeschrieben. Ver- 
wendet wurden diese Kupfersalze bei Skrofulose, Rachitis, Wasser- 
sucht, Hautaffektionen und es wird besonders erwähnt, daß in 
neuerer Zeit ihre Anwendung bei Lues inveterata und überhaupt 
‚gegen Dyskrasien und davon abhängende Neurosen empfohlen worden 
si (Martini). Nach Husemann werden Kupferpräparate auch als 
Prophylaktikum gegen Lyssa (Herbst) und nach Ewald und Kobert 
als Antidot gegen Phosphor gegeben. Auch als Wurmmittel wurden 
Kupferpräparate, namentlich das Schwefelkupferoxyd, beim Menschen und 
such in der Tierheilkunde verwendet (Rademacher, Husemann, 
Kobert, Ewald). Die Erfahrungen Burcqs bezüglich der guten 
Leistungen der Kupfersalze bei Behandlung der Cholera und des Typhus 
wurden Anfang der neunziger Jahre durch J. Aulde und Broughton 
bestätigt. Aulde in Philadelphia publizierte die Erfahrungen einer 
‚größeren Anzahl (50) von Ärzten, die die Wirkung des arsenigsauren 
Kupfers bei der Behandlung akuter Darmerkrankungen wie bei Ruhr, 
Cholera, Brechdurchfall, Durchfall verschiedener Ätiologie — 
Typhus, Tuberkulose — erprobt hatten. Die Arbeit ist von H.S chulz 
in den Therapeutischen Monatsheften und in der Deutschen medizinischen 
Wochenschrift referiert. Als zweckmäßigste Art der Dosierung hatte 
sich die häufige Verabreichung kleinster Kupfermengen gezeigt. Für 
einen Fall von Cholera asiatica betrug z. B. die Tagesdosis 0,0006 g 
des Kupfersalzes, das in 120 bis 180.g Wasser gelöst war. Die Arznei 
wurde zunächst alle 10 Minuten, dann stündlich, falls notwendig halb- 
stündlich verabfolgt. In Fällen, in denen Wasser nicht angezeigt war, 
wurden Tabletten gegeben, die je 0,0006 bis 0,00012 g arsenigsaures 
Kupfer enthielten. Der Erfolg der Behandlung trat nach den mitgeteilten 
Krankengeschichten auch bei sehr schweren Fällen von Cholera asiatica 
und infantum bisweilen schon nach Verabreichung der ersten Dosen 
ein Die Mehrzahl der Ärzte, die das Präparat geprüft hatten, sprechen 
son einer überraschenden, geradezu spezifisch erscheinenden Wirkung. 
Nur wenige hatten Mißerfolge zu verzeichnen. Je früher die Behandlung 
eingeleitet wurde, desto sicherer war auf prompten Erfolg zu rechnen. 
In fortgeschrittenen Fällen empfahl es sich gleichzeitig Opiate zu ver- 
senden, in niederer Dosierung. Schulz führt die Wirkung des arsenig- 
saem Kupfers in diesen kleinen Dosen nicht auf die antibazilläre Kraft 
des Metalles zurück, sondern erklärt die Wirkung daraus, daß beide 
Mitte, Arsen und Kupfer, starke Darmgifte sind, die in den sehr 
nederen Dosen als energische Stimulantia für diese Gewebe wirken 
und die natürlichen Abwehrkräfte steigern. Auch Broughton empfiehlt 
das arsenigsaure Kupfer warm. Er hatte damit ganz ausgezeichnete 
Erfolge bei der Behandlung von Durchfällen, die allen anderen Medi- 
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kamenten Widerstand leisteten; sowohl bei Diarrhöen der Phthisiker 
wie bei Kinderdiarrhöen und auch bei Typhusdurchfällen. Gleichzeitig 
wirkte das Mittel gut auf die Nachtschweiße der Phthisiker. Er ver- 
abreichte das Medikament in doppelt so hoher Konzentration als Aulde: 
0,0012 g arsenigsaures Kupfer auf 120 g Wasser. Es wurde viertel- 
stündlich ein Teelöffel der Lösung verabreicht, und zwar Stunden hin- 
durch, und später dieselbe Menge stündlich bzw. 2- bis 3 stünldich. Nur 
in einem Fall mußte die Medizin wegen heftigen Erbrechens ausgesetzt 
werden. Weitere Mitteilungen über die Behandlung akuter und chro- 
nischer Diarrhöen finden sich in der Therapeutic Gazette 1891, 8.2 
von Bentley. 

Soulier verwendete verschiedene Kupferpräparate bei Adenitis 
chronica, Ekzem, Impetigo, Chorea und Fascialisneuralgie 
Dumoulin bei Adenitis chronica, Ekzem und Skrofulose: 
Price bei Syphilis, Pecholier, St. Pierre, Liégeois, Hare, 
V. Cervello und Barabini bei Chlorose und Anämieen. Die beiden 
Erstgenannten hatten beobachtet, daß die Kupferarbeiterinnen in Bid 
frankreich nicht das blasse Aussehen hatten, das bei den Frauen vo 
Montpellier sehr häufig war, und daß bleichsüchtige Frauen, wean sie 
in Kupferwerkstätten eintraten, gutes Aussehen bekamen. Millon nimm 
an, daß das Kupfer einen normalen Bestandteil des Blutes bildet, in 
den roten Blutzellen enthalten sei, und daß ebensogut eine Chlor 
infolge Kupferarmut des Blutes wie durch Eisenarmut entstehen könne 
(Gautier). Bei der Behandlung der Chlorose und Anämie durch Kupte 
bedienten sich die Autoren nicht der ätzenden Kupfersalze, sondem 
des nichtätzenden phosphorsauern Kupfers. 

1896 empfahl Clemens gegen das Blatternkontagium die Ve- 
wendung von Chlorkupferdämpfen. 

Auf die in den Zeitraum von 1885 bis 1895 fallenden Arbeiten 
über die Kupfertherapie der Tuberkulose von Luton und seiner Schub 
komme ich später zurück. Nach 1896 finden wir in der medizinische 
Literatur nur wenig Anhaltspunkte über die Kupfertherapie der Ir 
fektionskrankheiten, auch nicht in Frankreich, wo durch Burcg, de 
seine Forschungen über die Desinfektionskraft der Kupfersalze bis in 
die achtziger Jahre fortgesetzt, der Boden dafür schon in den sechziger 
Jahren vorbereitet war. 

Burcq war von der desinfizierenden Wirkung des Kupfers %& 
überzeugt, daß er 1880 den Vorschlag machte, die Holzteile (Wānd 
und Böden) der Infektionsbaracken, die Vorhänge, Betten und die Wäsch 
der Kranken mit Kupfersalzlösungen zu tränken. 

Zu den ersten Angaben über therapeutische Versuche mit Kupfer 
salzen in diesem Jahrhundert gehören die von Ottolenghi, der elek- 
trische Kolloide verschiedener Metalle, auch die des Kupfers, geg 
Trypanosomeninfektionen verwendete. In dasselbe Jahr fallen meine 
ersten Experimente über die erfolgreiche Behandlung der Nematoden- 
erkrankungen des Wildes und der Weidetiere mit Kupfersalzen (Lunge 
und Darmwurmseuchen). Es hatte sich gezeigt, daß die Erreger diese 
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Krankheiten äußerst kupferempfindlich sind und sowohl außerhalb als 
auch innerhalb ihres Wirtes durch kleine Kupfermengen abgetötet 
werden. Durch Fütterung von Kupferlecksalz, (3,5 Teile Kupferchlorid 
auf 100 Teile Kochsalz) pro Dosis 5 bis 10 g, konnten an Lungen- und 
Darmwurmseuche erkrankte Tiere auch schon in fortgeschrittenen 
Stadien noch geheilt werden. 

Diese Versuche wurden auch auf Trichinella spiralis und auf 
Ankylostoma duodenalis ausgedehnt und es ließ sich auch bei 
diesen Nematodenarten ausgesprochene Kupferaffinität und Empfind- 
lichkeit feststellen. Das Experiment am Meerschweinchen und Kaninchen 
ergab, daB auch die durch Verfütterung in den Darm gelangten Darm- 
trichinellen, sowohl wie deren zur Auswanderung in die Muskulatur be- 
simmte Nachkommenschaft durch intern verabreichte Kupfersalze ab- 
getötet werden. Wurden die mit Muskeltrichinellen enthaltendem Fleisch 
gefütterten Versuchstiere nach 8 bis 9 Tagen mit Lecutylemulsion (zimtsaures 
Kupferlecithin) per os behandelt und die Behandlung 14 Tage bis 6 Wochen 
durchgeführt, so fanden sich in der Muskulatur der behandelten Tiere gar 
keine oder nur ganz vereinzelte Trichinellen, während das Muskelfleisch 
der Kontrollen die Trichinellen in Unmassen enthielt (1000—2400 Stück in 
1g Fleisch). Intravenöse Behandlung zeigte sich weniger wirksam, sub- 
cutane Einspritzungen der Kupferlezithinemulsion wirkten nur im Dif- 
fusionsbereich abtötend auf die Trichinellen ein. Versuche am Menschen 
mit Kupfersalzen bei Trichinose liegen bis jetzt noch nicht vor. Bei 
Askariden, Trichocephalen und Oxyuriden zeigte sich die Kupfer- 
behandlung auch beim Menschen wirksam. Fürst (Rellinghausen) er- 
zielte bei Oxyuriasis in 3 Fällen, in denen andere Kuren nicht ge- 
nützt hatten, durch Behandlung mit Kupfertropon Heilung. Erwachsene 
erhielten täglich 6, Kinder 3 Tropontabletten. Jede Tablette enthielt 
5 mg Kupferchlorid. Außerdem wurde jeden Abend ein Klystier mit 
1 bis +/,1 Wasser und 4 bis 1 EBlöffel essigsaurer Tonerde verabreicht. Schon 
nach 3tägiger Behandlung war eine deutliche Abnahme der Wurmeier 
im Kot zu beobachten. (Vgl. Gräfin von Linden: „Die bisherigen Er- 
gebnisse der Kupferbehandlung der Nematodenerkrankungen usw.) | 

Bei Askaris und Trichocephalus — Infektionen habe ich selbst 
verschiedene Fälle beobachtet, in denen der Gebrauch des zimtsauern 
Kupferlezithing — Lecutyl — den Abgang der Parasiten in wenigen 
Tagen zur Folge hatte, der vorher vergeblich durch wiederholte San- 
wninkuren herbeizuführen versucht worden war. In einem Fall ent- 
kerten sich bei einer Patientin, nach 4tägigem Gebrauch von täglich 
6 Lecutylpillen, genau wie in einem von Rademacher erwähnten Fall 
mehrere Wurmknäule, deren einer aus 27 Askariden bestand. Der Ab- 
gang kleinerer Exemplare war noch während des ganzen folgenden Tages 
zu beobachten. (Vgl. Gräfin von Linden: Das Kupfer als Wurmmittel.) 

Zur äußerlichen Verwendung dienten Kupfersalze seit längerer Zeit 
mr Behandlung des weichen Schankergeschwüres. Es wurden 
25 Proz. Lösungen von Kupfersulfat in das Geschwür eingespritzt, um 
das Gift schnell abzutöten (Stenczel und Pawlow, vgl. auch Alm- 
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kwist). Kreibisch hat das Cupr. sulf. in Substanz für Touschierungen 
von Schankergeschwüren empfohlen. Das Kupfer wurde indessen nicht 


nur als Ätzmittel angewandt. Wie Almkwist mitteilt, verwendete Lang- ` 


Wien schon 1900 und später Almkwist selbst Umschläge von nr 


1, Proz. Kupfersulfatlösung. Diese Methode hatte aber den Nachteil 
daß die Wirkung nicht in die Ecken und Taschen eindrang und Schori- 
bildung hervorrief. Almkwist beseitigte diese Nachteile, indem er sich 
Kupferverbindungen bediente, die keine eiweißfällenden Eigenschaften 
hatten. Am besten erschien ihm für diese Zwecke das amidoessig- 
saure Kupferoxyd. Besser noch als Umschläge war die Behandlung 
der Geschwüre mit Kupfersalbe, die aus amidoessigsaurem Kupferoxyd 
ohne Fett, sondern mit Glycerin oder Schleim hergestellt war. Aln- 
kwist behandelte mit dieser Salbe 39 Fälle von Ulcus molle und 
31 von Bubo inguinalis mit dem Erfolg, daß sich die Greschwüre 
innerhalb 1 bis 4 Tagen reinigten. Die Salbe enthielt nur 1 bis 2 Proz. 
Kupfersalz, bzw. 0,2—0,4 Proz. Kupfer. Almkwist verfuhr in der Weis, 
daß er die durch Waschen gereinigten Geschwüre mit der Kupfersalb: 
einschmierte, eine dicke Salbenlage darüber deckte, darüber den Ver- 
band. Granulationen, auch dicke Schichten, wurden von der Salbe durch- 
drungen, da sie nicht eiweißfällend wirkt und tief in das Gewebe eim 
dringt. Die Granulationen brauchten deshalb nicht abgeschabt zu werden, 
sie wurden allmählich dünner und nahmen frische rote Farbe an. Be 
Phimosis wurde der reingespülte Präputialsack mit Kupfersalbe ar 
gefüllt, bis das Präputium etwas ausgespannt war. 

Versuche der Kupferbehandlung der Gonorrhöe liegen von Schlas- 
berg vor. Er arbeitete mit Cuprum citricum solubile, dem „Cusylol' 
in einer Auflösung von Traganthagrütze. Er hatte den Eindruck, dab 
Cusylolinjektionen bei der Gonorrhöe der Prostotuierten auch bei Er- 
krankung der Urethra und des Uterus in den meisten Fällen zur Heilung 
führen und daß das Mittel bei kräftiger Wirkung unschädlich ist. 

Bei der Behandlung der Syphilis sind Fabry und Seelig zu den 
Ergebnis gelangt, daß bei Verwendung von Kupfersalvarsan erheblich 
geringere Salvarsanmengen genügen, um manifeste Symptome zum Ver- 
schwinden zu bringen. Auch die Behandlung der Schlafkrankheit hat 
sich mit Kupfersalvarsan aussichtsreicher gestaltet (von der Branden: 
Organische Kupfersalze allein: Kupferacetessigester, komplexes Kupfer- 
salz von O-Oxy-N-nitroso-phenyl-hydroxylamin ergaben dagegen bei 
Nagana infizierten Mäusen keine nennenswerte Beeinflussung (Uhl), woh! 
aber scheinen bei Trypanosomeninfektionen die elektrischen Kolloide 
des Kupfers wirksam zu sein (Ottolenghi). Haarausfall infolge von 
Infektionen mit Bact. endothrix wird nach Gnéguen durch 0,5 Proz 
Kupfersulfatsalbe geheilt. Auch als Zahnzement wirken Kupfersalze 
antibakteriell (Poetsch, K. P.). Die Zugabe von Kupferoxydul, Cup: 
phosphat und Cuprojodid zu Zinkoxyd erhöht die antibakterielle Wirkun: 
des letzeren. Zusatz von Cuprojodid zu kupferfreiem Zahnzement steiger 
die keimtötende Kraft proportional der Menge des Zusatzes. 

Wilcke behandelte einen Typhusbazillenträger mit Erfolg m' 
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Cuprum aceticum. Die Kur dauerte vom 21. VIII, bis 7. IX, also 17 Tage 
lang. Patient erhielt täglich 2 mg Cupr. aceticum. Das Ergebnis war, 
dab vom 23. VIII. bis 13. IX. in 8 Stühlen keine Bazillen mehr gefunden 
wurden. | 

Von 1912 an behandeln verschiedene Arbeiten die Wirkung des 
Kupfers in der Geschwulsttherapie. Nach den bis jetzt vorliegenden 
Ergebnissen scheinen die intravenösen Einspritzungen des kolloidalen 
Kupfers einen gewissen Einfluß auf die Rückbildung der Carcinome, 
namentlich beim Menschen, zu entfalten. Neuberg und Caspari stellten 
fest, daß besonders die Verbindungen des Kupfers eine spezifische Ge- 
schwulstaffinität besitzen. Wenige Minuten nach der Einspritzung sind 
bei der getöteten Maus an der Geschwulst bereits Veränderungen zu 
sehen. Durch intravenöse Einspritzungen wurden Erweichungen, Ver- 
füssigung und Höhlenbildung hervorgerufen. Leb, Lyon, Mc. Clurg, 
Sweek, Leighton, Ishii beobachteten in einer erheblichen Zahl von 
inoperabeln Krebsen bei häufig wiederholten intravenösen Injektionen 
von kolloidalem Kupfer Rückbildungen, wenn das Wachstum nicht zu 
rach war. In 19 weiteren Fällen trat nach anfänglicher Besserung 
zeitweise ein Rückschritt ein, während bei andern sichtliche Besserung 
des Allgemeinbefindens, Stillstand des Wachstums, Weichwerden des 
Tumore und der befallenen Drüsen erfolgte. An der Tumorbasis ließ 
sich die Proliferierung des Bindegewebes nachweisen. Auch bei der Maus, 
wo die Wirkung im allgemeinen eine geringere ist, wurde bei täglichen 
Injektionen Wachstumshemmung, in 2 Fällen Rückbildung mit Ulcera- 
tionen beobachtet. An völlige Heilungsmöglichkeit sei indessen kaum 
zu denken. Durch intravenöse Injektionen kolloidalen Kupfers vom 
2. bis 6. Tage an nach der Transplantation von Mäusetumoren, die zu 
dieser Zeit auf den Tumor selbst noch ohne Einfluß sind, wird die Wir- 
kung dieser Substanzen auf die Tumoren in späteren Stadien abge- 


schwächt, ebenso wenn die Injektionen vor der Transplantation gegeben 
werden. 


Die Behandlung der Tuberkulose mit Kupfersalzen. 


Die systematischsten Forschungen über Verwendung von Kupfer- 
salzen in der Therapie sind bis jetzt auf dem Gebiet der Kupferbehandlung 
der Tuberkulose gemacht worden. Schon Luton Vater, der im Anfang der 
80er Jahre die Wirkung der Kupfersalze beituberkulösen Erkrankungen der 
verschiedensten Art studierte, vermutete, daß die günstige Beeinflussung der 
tüberkulösen Hauterkrankungen durch den Liquor Villate (Kupfersulfat 
und Zinksulfat zu gleichen Teilen) nicht ausschließlich der ätzenden Wirkung 
der Kupfersalze zukomme, sondern in einer spezifischenBeeinflussung des 
Krankkeitsprozesses zu suchen sei. Um hierüber völlig ins klare zu 
kommen, verwandte er zur Behandlung tuberkulöser Erkrankungen Kupfer- 
präparate von geringster Ätzwirkung wie: neutrales essigsaures 
Kupfer, wasserunlösliches dreibasisches Kupferphosphat suspen- 
diert in Glycerin’ oder in Gummilösung, Kupferserum, eine Lösung, 

Ergebnisse d. Med. XVII. 9 
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in der das Kupfer als essigsaures Salz bei Anwesenheit von Natrium- 
phosphat und Natriumsulfat enthalten war. Das „Kupferserum“ uni | 
das „kolloidale Kupferphosphat“ wurde hauptsächlich zu subcutanen 
Einspritzungen verwendet. Zur äußeren Behandlung dienten Lösungen 
und Salben, die essigsaures Kupfer enthielten. Auch zur innerlichen 
Behandlung mit Pillen, Lösungen, Pulvern bevorzugte Luton das esig- 
saure Kupfer. Die Dosierung wurde stets in den Grenzen gehalten, daß 
eine Giftwirkung des Kupfers auf den kranken Organismus ausgeschlossen 
war. Die mittlere Dosis betrug bei innerlicher und subcutaner An- 
wendung nicht mehr als 0,01 gr essigsaures Kupfer, was einer Menge 
des Metalles von 0,0038g oder 3,8 mg entspricht. Subcutan wurde 
diese Kupfermenge alle 14 Tage einmal, innerlich täglich zweimal ge- 
geben. Bei dieser Dosierung kamen, wie Luton sagt, die „mechanischen 
Nebenwirkungen“ des Präparates, d. h. Ätzwirkungen, Reizwirkungen 
auf den Magen-Darmkanal, die, wenn sie zu stark werden, die Hei- 
wirkung sogar ganz aufheben können, nicht in Frage, so daß die the 
rapeutischen Effekte klar zur Geltung kamen. Da mit der Diffusione- 
fähigkeit der Kupfersalze ihre dynamische Wirkung sich vergrößert, » 
wächst dieselbe auch mit der Verdünnung des Mittels. 

Bei der Kupferbehandlung Tuberkulöser hat Luton sowohl Lokal- 
wie Allgemeinreaktionen beobachtet. Diese Reaktionen kommen 
nach seiner Meinung durch den Zerfall von Tuberkelbazillen zustande 
und gleichen in vielen Beziehungen den Tuberkulinreaktionen. 

Bei Lupuskranken wurden die Krankheitsherde nach den Ein- 
spritzungen hyperämisch, sie umgaben sich mit einer entzündlichen 
Zone, die Knötchen schwollen an, so daß sie über das Niveau der Haut 
vorsprangen. Nach 2 bis 3 Tagen war diese Reaktion abgeklungen, sie 
wiederholte sich indessen nach jeder Injektion, wurde aber mit zu 
nehmender Heilung schwächer. Bei tuberkulösen Gelenkserkrankungen 
vergrößerte sich die Schmerzhaftigkeit und Druckempfindlichkeit, die 
Unbeweglichkeit nahm zu, aber auch hier dauerte die Reaktion nur 
wenige Tage, und setzte nicht mehr ein, wenn Heilung erfolgte. Dies 
Reaktionen waren für tuberkulöse Erkrankungen so charakteristisch. 
daß sie Luton bei Gelenkserkrankungen fraglicher Natur als Die 
gnostikum ansah. Bei Drüsenerkrankungen verliefen die Kupfereinsprit- 
zungen sehr viel reaktionsloser, man beobachtete allerdings, daß die 
verschieblichen Drüsenpakete an Beweglichkeit verloren, anschwollen 
und daß der Füllungszustand der Venen im Unterhautgewebe zunabm. 

Bei Lungenerkrankungen war es sehr viel schwieriger Lokalreak- 
tionen festzustellen, es wurde nur bisweilen vermehrter Husten und 
Auswurf beobachtet. Die Hämoptegefahr wurde nicht vergrößert. Bei 
Tuberkulosen ersten Grades veränderten sich nach den Einspritzungen 
die Atemgeräusche an den erkrankten Stellen, in günstigen Fällen trat 
sehr bald normale Atmung ein. l 

Diese Lokalreaktionen sind bei geschwächten Konstitutionen in der 
Regel stürmischer als bei kräftigen, wo sie sogar übersehen werden 


können. 
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Die von Luton beobachteten Allgemeinreaktionen bestehen in. 

: Temperstursteigerungen, die meistens an dem auf die Einspritzung fol- 
.. genden Tag einsetzen und bis zum Abend den Höhepunkt erreichen 
- und nach 2 bis 3 Tagen abgeklungen sind. Bei chronischen Tuberkulosen 

sind diese Temperaturreaktionen sehr gering, bei Lupus- und Drüsen- 
: erkrankungen fehlen sie oft ganz. Je schneller progredient und je aus- 
' gebreiteter die Fälle sind, desto heftiger und andauernder ist die Reak- 
tim, die sich in der Regel nach jeder neuen Einspritzung wiederholt. 
. Da zu starke Reaktionen der Ausbreitung der Krankheit Vorschub 
. leisten können, so hat sich die Dosierung dem Zustand des Kranken 
genau anzupassen und bei schwerem aktiven Krankheitsverlauf eine 
. niedere zu sein. Auch die Art des verwendeten Kupfersalzes beeinflußt 
die Reaktion, indem sie bei Kupferphosphat regelmäßig, bei amoniaka- 
. fischen Lösungen von essigsauerm Kupfer selten beobachtet wurden. 
. Auch bei der internen Kupferbehandlung durch den Magen fehlen Fieber- 
. aktionen. Bei bestehendem Fieber tritt hier in günstigen Fällen Ent- 
- fieberung ein. | 
Bei Krankheiten nicht tuberkulöser Natur hat Luton durch 
_ dieKupferbehandlung auch keine Allgemeinreaktionen beobachtet, auch 
. die Allgemeinreaktionen waren somit für tuberkulöse Affektionen cha- 
_ rakteristisch. 
| Was den Einfluß des Kupfers auf den Allgemeinzustand der Tu- 
. berkulösen betrifft, so hat Luton gesehen, daß sich nach dem Ab- 
. klingen der Reaktionen nach 2 bis 3 Tagen bei den Patienten ein Um- 
. schwung in dem Befinden bemerkbar macht. Die Stimmung hob sich 
in auffallender Weise, das Aussehen besserte sich und das Gewicht 
nahm zu, obwohl keineswegs immer ein vermehrter Appetit zu ver- 
.zichnen war. Chlorotisch-anämische Erscheinungen verschwanden in 
kurzer Zeit, ebenso die so oft in dem Anfangsstadium der Tuberkulose 
beobachtete Dysmenorrhöe. _ 

Die Ergebnisse der Lutonschen Versuche wurden außer von seinem 

. Sohne 1894 von verschiedenen französischen und belgischen Ärzten 
 nachgeprüft und bestätigt, von E. Charlier 1888, Dumoulin 1885, 
Alf. Stocquart 1888, Rouquette 1888, Ch. Liegeois 1890, A. 
Filleau 1893, Artault 1903, Ruelle 1906, Billard 1909, Gaussel 
1911. Sie sind aber in der Ära des Tuberkulins so völlig in den Hinter- 
grund getreten, daß in der neueren Literatur, jedenfalls in der deut- 
schen, jeder Hinweis darauf fehlte. Die späteren zuerst 1912 publi- 
zierten Arbeiten von Lindens, Meißens und Strauß, über die Be- 
handlung der Tuberkulose durch Kupfer bilden eine von den Luton- 
schen Forschungen gänzlich unabhängig entstandene, aber vollkommene 
Bestätigung derselben. 

Die Arbeiten von Lindens zeigen, daß der Tuberkelbazillus eine 
mößere Affinität zu Kupfersalzen besitzt als andere Bakterien, und daß 
Kupfersalze neben dieser ausgesprochenen Affinität eine außerordentlich 
große Giftigkeit für den Tuberkelbazillus entfalten. (In der Kultur Ab- 
Wung bei 1:1000000 Kupfergehalt.) In der Kultur genügt ein Kupfer- 
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gehalt, als Kupferlezithin zugefügt, von 0,1 mg in einer Verdünnung von 
1:1000000, um das Wachstum der Tuberkelbazillen zu hemmen, und 

img in einer Verdünnung von 1:100000, um die überimpften Bazillen : 
auf dem Nährboden abzutöten. Kupfersalzlösungen ohne Lezithin wirken 
etwas schwächer. Ferner haben ihre Versuche am Meerschweinchen er- : 
geben, daß namentlich subcutane Einspritzungen von Kupfersalzlösungen i 
oder Kupferlezithinemulsionen die schnell und tödlich verlaufende Impi- ` 
tuberkulose beim Meerschwein zum Stillstand bringen bzw. den akuten ! 
Krankheitsprozeß in einen chronischen zur bindegewebigen Vernarbung ` 
neigenden verwandeln und die Lebensdauer der behandelten Tiere geger- ; 
über den Kontrollen erheblich, durchschnittlich um das Doppelte ver- : 
längern. Es wurden bei diesen Versuchen Lösungen von Kupferchlord, : 
Dimethylglykokollkupfer und Emulsionen von zirmtsaurem Kupferlezithin | 
verwendet, pro Einspritzung 3 bis 5 mg. Die mit subcutanen Kupfereir- : 
spritzungen und mit percutanen Kupfersalben-Einreibungen behandelten i 
Tiere zeigten dieselben Reaktionen, die Luton beim Menschen be | 
schreibt: Hyperämie der äußeren und inneren Herde, dem Tuberkulin- ' 
fieber ähnliche Temperatursteigerungen, Entfieberung bei vorher fieben- : 
den Fällen, Gewichtszunahmen, Wohlbefinden, das sich durch Lebbaftig 
keit, glänzendes Fell und Freßlust kennzeichnete. (Als erster sichtbarer 

therapeutischer Effekt ergab sich die Verheilung der Impfabszesse, die : 
in ?/, aller Fälle bei den behandelten Tieren eintrat, während sie bei 
den Kontrollen nur ausnahmsweise erfolgte. In den Organen der ge : 
töteten oder eingegangenen Versuchstiere waren die Krankheitsherde 
weniger zahlreich als bei den Kontrollen, zum Beweis, daß die Ver- ` 
mehrung der Krankheitserreger durch das Kupfer gehemmt worden war. | 
Auch zeigten die vorhandenen Herde fibröse Umwandlung und Bak- 
terienarmut bzw. keine Bakterien, während die Kontrollen in den ver : 
kästen Tuberkeln reichlich Bazillen enthielten.) ; 

Versuche an Kaninchen zeigten, daß namentlich die intravenös 
Vorbehandlung mit Kupferlezithinemulsionen die Empfänglichkeit der : 
Versuchstiere gegen die tuberkulöse Infektion herabsetzt. Eine Schutt- 
wirkung war auch dann noch zu konstatieren, wenn die Vorbehandlung 
ein halbes Jahr vor der Infektion abgeschlossen war. 

Die Versuchsergebnisse von Lindens am Meerschwein wurden von 
Sellei, Budapest, bestätigt. Auch Sellei hatte den sichern Eindruck, 
daß die Kupferbehandlung beim tuberkulösen Meerschwein einen günstigen 
Einfluß auf den Krankheitsprozeß ausübt und unter günstigen Be 
dingungen zur vollkommen Heilung führen kann. Eine weitere Be 
stätigung fanden die Versuche am Meerschwein durch Gensaburo 
Koga, der besonders dem Cyanocuprol, einem entgifteten Cyankupfer 
präparat, ausgesprochene Wirkung bei der experimentellen Tuberkulose 
des Meerschweinchens zuschreibt. Wie in den von Lindenschen Ver- 
suchen war auch hier in 33 Proz. der Fälle durch die Behandlung 
Krankbheitsstillstand erreicht worden. 

Weniger erfolgreich in ihren Versuchen waren Moewes und Jauer 
und der Amerikaner Harry J. Corper und Kaufmann. Präparate 
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und Dosierung waren bei den zuerst genannten Autoren eine von den 
von Lindenschen Versuchen abweichende, trotzdem waren auch in 
diesen Versuchen die die Infektion am längsten überlebenden Versuchs- 
tiere mit Kupfer behandelt. Die Autoren konnten sich aber nicht von 
einer Heilwirkung der Injektionen überzeugen. Bei den Kaufmann- 
schen Versuchen scheinen die Meerschweinchen infolge von Kupfer- 
vergiftung eingegangen zu sein. 

Die durch von Linden am Meerschwein gewonnenen Behandlungs- 
ergebnisse wurden zuerst von Finkler unter Assistenz seines damaligen 
Assistenten Selter für die Behandlung des tußerkulösen Menschen nutz- 
bar gemacht und durch die systematischen Versuche Meißens und 
Strauß’ für die Therapie der inneren und äußeren Tuberkulose aus- 
gebaut und bestätigt. 

Meißen bediente sich bei seinen Versuchen dis Kupferchlorids in 
l bis 2 proz. Lösung zur subcutanen oder intramuskulären Einspritzung. 
Es wurden 47 Patienten der Behandlung unterworfen, mittelschwere 
Fälle und zwar offene zum Teil mehr oder weniger fieberhafte Lungen- 
tuberkulosen, des ausgesprochenen zweiten Stadiums, manche mit Kom- 
plikationen in Larynx und Pleura. Die Einspritzungen wurden 1 bis 2mal 
wöchentlich ausgeführt und jedesmal !/, bis 1 com der wäßrigen Lösung 
gleich 2 bis 3,7 mg Kupfer verabreicht. Die Kur wurde 2 bis3 Monate fort- 
gesetzt. Außer häufig auftretenden äußeren Reizerscheinungen zeigte 
die Behandlung keinerlei schädliche Einwirkungen. Deutliche Reaktionen 
an den Krankheitsherden, wie sie Luton beobachtet hat, werden von 
Meißen nicht gemeldet, Fiebersteigerungen schienen nur dann auf- 
zutreten, wenn ein stärkerer entzündlicher Reiz an der Infektionsstelle 
entstand. Bei 80 Proz. der behandelten Fälle hatte Meißen den Ein- 
druck, daß der Erfolg wesentlich günstiger war als in ähnlichen Fällen, 
wo nur die allgemeine Kur gebraucht wurde. In einzelnen Fällen war 
er von der günstigen Wirkung sogar überrascht. Der Erfolg trat aber 
selten nach wenigen Einspritzungen, meist erst nach und nach hervor. 
Bestehendes Fieber verschwand in der Regel langsam und allmählich 
besserte sich auch der örtliche Befund, verminderten sich die Rassel- 
geräusche und mit ihnen Husten und Auswurf, der ziemlich sicher 
rascher bazillenfrei wurde, als in nicht behandelten Fällen. Manchmal 
sah Meißen das Fieber aber auch schneller schwinden, so bei einem 
jungen Mädchen, das außer einer Spitzeninfiltration einen beginnenden 
Fungus genu hatte und seit Monaten dauernd fieberte. Die gewöhn- 
liche Kur und die Behandlung mit einem immobilisierenden Verband 
änderten diesen hartnäckigen Fieberzustand nicht, das Fieber schwand 
aber nach der zweiten oder dritten Kupfereinspritzung. Wir haben hier 
eine Wirkung, wie sie beim Meerschwein beobachtet wird. 

Über Behandlungsversuche mit ausschließlich intramuskulären In- 
jektionen liegt nur eine Veröffentlichung von Schröder (Schömberg) 
vor, der aber die Versuche nur an einem kleinen Krankenmaterial und 
nur kurze Zeit fortgeführt hat. Schröder hat keinen Erfolg erzielt, der 
den der hygienisch diätetischen Therapie übertroffen hätte, und hat in 
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mehreren Fällen Nierenreizung, in zwei Fällen Nephritis beobachtet. 
die er auf die Kupferbehandlung zurückführt. 

Die weiteren Versuche wurden vorwiegend mit intravenösen In- | 
jektionen gemacht, da die subcutane und intramuskuläre Anwendung 
der Kupfersalzlösungen bei empfindlichen Patienten unangenehm emp- | 
funden wird, namentlich wenn die Flüssigkeitsmenge 1 ccm übersteigt. ` 
Die intravenöse Injektion macht es auch möglich, sehr viel größer : 
Dosen dem kranken Organismus zuzuführen. 

Von Bodmer-Clavadel (jetzt Montana), Sorgo-Alland bei Wien. 
Junker-Kottbus, Pohl-Hörgas in Steiermark, Moewes-Jauer-Lichter- : 
felde liegen Veröffentlichungen über ihre Erfahrungen vor, Schlau: ; 
Waldstein in Livland, Landolt-Barmelwaid bei Erlisbach, Kanton Aau- : 
gau, von Scheibner-Ambrock bei Hagen haben ihre Beobachtungen 
vorerst in Berichten niedergelegt. Die Zusammenfassung seiner Erfolge 
von Schlau-Waldstein sollte im Sommer 1914 ein Referat vor dem 
livländischen Ärztetag bilden. 

Zu den intravenösen Injektionen wurde von sämtlichen Prüfer. 
statt der stark eiweißfällenden Kupferchloridlösung Dimethylglykokoll- 
kupfer in Lösung verwendet, ein organisches komplexes Kupfersab. 
das die Eigenschaften hat im Serumeiweiß keine Fällung zu bewirken. 
Es wurden zu den Einspritzungen in der Regel 1proz. Lösungen ver- . 
wendet (Bodmer, Sorgo, Pohl). Schlau arbeitete auch mit 5 proz 
Lösung, Moewes-Jauer mit durch Kochsalzlösung, Junker mit duri 
sorgfältig destilliertem, filtriertem und sterilisiertem Wasser stark ver- 
dünnten Flüssigkeiten. 

Die intravenös injizierten Dosen schwanken zwischen 0,2 bis 10 ocm. 
was Kupfermengen von 2 bis 100 mg entspricht. 

Von sämtlichen Prüfern wird angegeben, daß auch bei Anw Soden 
hoher Dosen Schädigungen ernsterer Natur oder von’ längerer Dauer. 
namentlich krankhafte Reizung vorher gesunder Nieren, nicht beobachtet 
worden sind, Bei Injektionen von 3 ccm gleich 30 mg Kupfer an traten 
bei empfindlicheren Patienten wohl vorübergehende leichtere Störungen 
von seiten des Magen-Darmkanals auf (Moewes-Jauer beobachteten 
einige Male Erbrechen und Durchfall, Pohl bei 60 mg auch Ikterus. 
vorübergehende Albuminurie (Junker) und Sorgo sah wohl am folgen- 
den Tag nach einer solchen Einspritzung Urobilin im Harn erscheinen. 
Das Auftreten von Urobilin, das Sorgo auf die Einschmelzung roter 
Blutkörperchen zurückführt, konnte durch Verdünnung des Präparates 
und langsame Injektion in größere Venenstämme vermieden werden 
Das Auftreten von Eiweiß im Harn sah Sorgo selten, und er empfiehlt. 
wenn solches erscheint, mit der Möglichkeit einer bis dahin okkult ver- 
laufenen Nierentuberkulose zu rechnen. Das Auftreten einer echten 
Nephritis, wie sie Schröder im Anschluß an sehr viel niedriger dosierte 
intramuskuläre Injektionen (10 bis 15 mg Cu) gesehen haben will, wurde 
von keinem der Autoren beobachtet, auch nicht von denen, die, wie 
Bodmer und Sorgo, jahrelange Erfahrungen gesammelt hatten. 

Was den Einfluß der intravenösen Kupferbehandlung auf deu 
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Krankheitsprozeß selbst betrifft, co geben die eingehenden Ausführungen 
Bodmers und Sorgos den besten Aufschluß. Den Versuchen wurden 
von beiden Ärzten nur schwere Fälle des II. bis III. Stadiums unter- 
. worfen. = 

Bodmer wählte ausgebreitete Tuberkulosen beider Lungen, die 
_ meisten mit Kavernenbildung, mit normaler labiler oder konstanter 
subfebriler Temperatur und bacillenreichem Auswurf: Fälle, die schon 
seit längerer Zeit in hygienisch-klimatischer Kur standen und un- 
 genüägenden oder negativen Erfolg hatten. Ausgeschlossen waren wie 
bei Meißen leichte Fälle, ebenso auch hochfiebernde akut progrediente 
Fälle, die das Bild schwerer tuberkulöser Intoxikation boten. Die in- 
izierte Flüssigkeitsmengebetrugsteigend 0,2 bis0,3ccm gleich 2 bis 30 mg Cu. 
Die Injektionen mit den kleineren Flüssigkeitsmengen wurden alle 
5 bis 6 Tage, die mit den größeren wöchentlich einmal vorgenommen. 
Bei der höheren Dosierung hat Bodmer sowohl lokale wie Allgemein- 
reaktionen beobachtet. Letztere bestanden in Temperatursteigerung, 
Müdigkeit, erstere vermehrtem Rasselgeräusch und Sputumvermehrung. 
Die Reaktionen waren individuell verschieden und abhängig von dem 
Grad und der Form der Erkrankung, so daß Kranke mit noch frischen 
Herden und labilen Temperaturen sehr viel leichter reagierten als alte 
 fibröse Phthisen, die sogar nach Injektion von 30 mg Cu keine Tempe- 
ratursteigerung zeigten. Bodmer machte die wichtige Beobachtung, 
daß die Kupferbehandlung den Antikörpergehalt des Blutes steigert und 
daß bei den mit Kupfer behandelten Patienten die Reaktionsfähigkeit 
gegen Tuberkulin erhöht wurde. Dieselbe Feststellung hat auch un- 
abhängig von Bodmer Kögel-Lippspringe nach percutaner Kupfer- 
behandlung Lungentuberkulöser gemacht. 

Bodmer kommt zu dem Ergebnis, daß Kupfer in der verwendeten 
organischen Verbindung eine Affinität zum tuberkulösen Gewebe 
auch beim Menschen besitzt und daß darauf die Entstehung allgemeiner 
und lokaler Reaktionen zurückzuführen sei. Was die Heilerfolge selbst 
betrifft, so machte er die Erfahrung, daß in Fällen, wo mit der Anstalts- 
und Hochgebirgskur und mit den gebräuchlichen Hilfsmitteln nichts 
mehr zu erreichen war, eine deutliche Wendung zum Bessern erzielt 
wurde. Für die schweren chronischen subakuten Fälle mit 
normaler oder labiler oder konstant subfebriler Temperatur 
und Neigung zu Rückfällen scheinen sich ihm aussichtsreiche 
Wege für die Kupfertherapie zu eröffnen. 

Mit den Erfahrungen Bodmers stimmen die Sorgos bis ins 
einzelne überein. Auch er hatte überwiegend schwere Fälle des zweiten 
und dritten Stadiums der Kupferbehandlung unterworfen, darunter eine 
hochfiebernde akut progrediente Phthise, 5 subakute mit subfebrilen 
Temperaturen und 17 chronische Phthisen mit normaler Temperatur. Auch 
Sorgo arbeitete mit kleinen Dpsen: 0,1 bis 1,0 com gleich 1 bis 10 mg Cu. 
Er empfiehlt, mit sehr kleinen Mengen zu beginnen, da die Verträglich- 
keit der Kranken besonders gegen die Anfangsdosen und gegen die 
ersten Steigerungen ziemlich schwankt, je nachdem die Erkrankung 
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eine aktivere oder weniger aktive ist. Nur stationäre fibröse Phthisen 
mit der mangelhaften Gefäßversorgung ihrer Erkrankungsherde ver- 
tragen auch größere Anfangsdosen und eine raschere Steigerung der 
Dosierung. Dieses Verhalten ist so charakteristisch, daß ihm ein 
diagnostischer Wert beigemessen werden darf bezüglich der pathologisch- 
anatomischen Form des tuberkulösen Prozesses. Bei allen andern Formen 
ist mit Reaktionen allgemeiner und lokaler Natur zu rechnen. Als All- 
gemeinreaktionen beobachtete Sorgo Temperatursteigerungen, vorüber- 
gehende Störungen des Allgemeinbefindens: Kopfschmerz, Mattigkeite- 
gefühl, schlechter Schlaf, in einem Fall Hautjucken, in einem anden 
Tremor manuum. Die Temperatursteigerungen traten in der Regel am 
Nachmittag oder Abend des Injektionstages auf, bei stärkerer Reaktion 
wurde das Maximum der Temperatursteigerung erst am folgenden Tag 
erreicht. Das Fieber konnte in 24 Stunden abgeklungen sein, oder 
auch als remittierender oder intermittierender Typus 2 bis 3 Tage dauem 
und sich mit subfebrilen Temperaturen auch noch mehrere Tage hin- 
ziehen. Bei vorsichtiger Dosierung bewegte sich die Temperatursteige 
rung unter 36, nur bei subakuten Phthisen wurden auch Reaktionen 
über 38 beobachtet. 

Was die Herdreaktionen betrifft, so sind dieselben bei aus 
gebreiteten Prozessen mit reichlichen auskultatorischen Erscheinungen 
meist durch die Steigerung des Hustens und die Vermehrung der Aus- 
wurfmenge erkennbar. Bei wirksamen Dosen und reaktionslosen Herden 
ist diese Erscheinung so regelmäßig, besonders am Anfang der Behand- 
lung, daß sie als klinischer Beweis für die große Affinität des Kupfer- 
salzes zum tuberkulösen Erkrankungsherd angesehen werden darf. Aus 
schließlich fipröse Phthisen lassen auch die Herdreaktionen vermissen. 
Als Herdreaktionen ist auch das Auftreten von Blutspuren anzusehen, 
das Sorgo in 6 Fällen (einmal '/,1 Blut) im Anschluß an die Ein- 
spritzung beobachtet hat, ebenso das Auftreten von Brustschmerzen im 
Bereich der Erkrankungsherde. 

Als Behandlungserfolg berichtet Sorgo sowohl von einem günstigen 
Einfluß der Kupferbehandlung auf das Allgemeinbefinden: 
Gewichtszunahme, subjektives Wohlbefinden, Beseitigung dysmenorrhoi- 
scher Zustände, die oft prompt erfolgt, wie auch auf die lokale Er- 
krankung: Verminderung des Hustens und Auswurfs, der seine eitrige 
Beschaffenheit verliert und dünnflüssiger wird, Abnahme der Bacillen 
im Auswurf, Verminderung und Schwinden der Rasselgeräusche, Änderung 
ihres Charakters durch kleinblasiger und trockener werden, oder Kon- 
sonanzverlust. Die Rückbildung der Lungenherde vollzieht sich herd- 
weise und betrifft vorwiegend die rezenteren Teile des tuberkulösen 
Prozesses, während die mehr apikal gelegenen älteren fibrösen und 
kavernösen Herde zumeist gar nicht oder nicht überzeugend beeinflußt 
werden. Es waren vorn die Herde in der unteren Hälfte des Ober 
lappens, seitlich und hinten jene im Mittellappen und Unterlappen, an 
welchen Sorgo am raschesten und deutlichsten die erwähnten Symptome 
der Besserung nachweisen konnte. In einem Fall sah Sorgo auch eine 
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-~ auffallende Beeinflussung eines kavernösen Prozesses, die er nach Lage 
des Falles auf die therapeutische Wirkung des Kupfers zurückführen 
mußte. Unter 23 schweren und mittelschweren Fällen wurde bei 17 
. dieser Rückgang der tuberkulösen Prozesse beobachtet, und Sorgo faßt 
seinen Gesamteindruck darin zusammen, daß die Kupferbehandlung 
einen Fortschritt in der Therapie der Tuberkulose bedeute. Als be- 
sonders für die Kupfertherapie geeignet bezeichnet er wie Bodmer 
die afebrilen chronischen Tuberkulosen, während er vor einer 
. intravenösen Behandlung der fieberhaften, rasch fortschreitenden Fälle 
warnt, da bei diesen eine Erhöhung der kongestiven Zustände in der 
Umgebung der Herde zu einer Ausbreitung der Erkrankung führen kann. 

Auch Schlau hat bei 15 Patienten, bei denen fast allen die üb- 
liche Therapie erfolglos zu bleiben schien, das Kupfer als letztes Hilfs- 
. mittel herangezogen. Es handelte sich vorwiegend um subfebrile Fälle 
von Lungentuberkulose zweiten Grades. In der Dosierung ging Schlau 
. höher als Bodmer und Sorgo (88 mg Cu). Seine Beobachtungen über 
. Allgemein- und Herdreaktionen stimmen mit den im vorhergehenden 
. Mitgeteilten genau überein, auch was der Einfluß auf dieselben durch 
individuelle Momente und den mehr oder weniger progredienten Charakter 
des Krankheitsprozesses betrifft. Günstige Wirkung konnte Schlau vor 
allem auf das Fieber leichten Grades konstatieren. Bei den subfebrilen 
Fällen des zweiten Stadiums wurde auch das Allgemeinbefinden wie die 
lokale Erkrankung günstig beeinflußt. Bei sehr fortgeschrittenen Fällen 
mit höherem Fieber erwies sich die intravenöse Kupferbehandlung wegen 
der stürmischen Reaktionen als nicht indiziert. Auch bei Patienten 
. mit Drüsentuberkulose und stark gesteigerter Reflexerregbarkeit wurde 
keine günstige Beeinflussung des Allgemeinbefindens gesehen, ebenso 
bei toxischer Albuminurie obwohl die Kupferbehandlung bei gesunden 
Nieren nie eine Schädigung hervorgerufen hat. In 5 Fällen von 6 
- trat eine merkliche Besserung des Lungenbefundes ein, der Ansatz hob sich 
und die Kranken konnten mit gutem Kurerfolg die Anstalt verlassen. 

Junker-Kottbus ging bei den intravenösen Einspritzungen bis auf 
19cem Dimethylglykokollkupferlösung gleich 100mg Cu. Die Kupferlösung 
wurde mit sorgfältig destilliertem und sterilisiertem Wasser verdünnt. 
Außer zuweilen beobachteten leichten Temperatursteigerungen, Kopf- 
schmerzen und vorübergehender Albuminurie, die niemals mit dauernden 
Schädigungen verbunden waren, hat Junker keinerlei nachteilige 
Folgen beobachtet. Aber auch er warnt davor, bei Tuberkulosen 
mit aktiverem Krankeitsverlauf wegen der auf die Einspritzung 
folgenden Fieberreaktionen größere Kupfermengen (5 ccm — 50 mg) an- 
zuwenden. Deutliche Herdreaktionen hat Junker nicht gesehen. Das 
Krankenmaterial bestand aus Fällen, die bei der gewöhnlichen Heil- 
stättenbehandlung den gewünschten Erfolg nicht erkennen ließen. Das 
tuberkulöse Fieber wurde nicht beeinflußt. Von 26 Patienten hatten 
sich während der Behandlung einzelne und nicht die ausschließlich 
diagnostisch ungünstigen verschlechtert. Bei 3 Patienten wurde da- 
gegen der Verlauf der Erkrankung wider Erwarten günstig beeinflußt. 
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Moewes-Jauer hatten 8 Patienten des zweiten und 10 des dritten 
Stadiums zur Kupferbehandlung ausgewählt. Die Dosierung hielt sich 
zwischen 0,5 bis 2 ccm Dimethylglykokollkupferlösung. Die Flüssig- 
keitsmenge wurde mit 5 bis 10 ccm Kochsalzlösung verdünnt. Die 
Einspritzungen wurden zweimal wöchentlich vorgenommen. Einigemal 
wurden unmittelbar nach der Einspritzung Temperatursteigerung be- 
obachtet, die von Erbrechen und Durchfall begleitet waren. In einen 
Fall stellte sich im Anschluß an die Einspritzung Zunahme der 
katarrhalischen Erscheinungen und des Sputums ein. Von den 8 Patienten 
des zweiten Stadiums wurden 6 gebessert, ihr Allgemeinbefinden hob 
sich, das Sputum wurde geringer oder verschwand, die Patienten konnten 
arbeitsfähig entlassen werden. Von den Patienten des dritten Stadium: 
wurde keiner gebessert und die Sektion der bald nach Abschluß ge- 
storbenen Patienten ergab keine Anhaltspunkte für eine bereits ein- 
getretene indurierende Wirkung der Behandlung auf die Lungenherde. 

Pohl unterwarf vorwiegend Fälle des dritten Stadiums der Kupfer- 
behandlung, progrediente oder wenigstens längerer Heilstättenbehandlung 
gegenüber refraktäre, mittelschwere und schwere Fälle. Auf intravenösen 
Weg wurden hier 10 bis 80 mg Kupfer als Dimethylglykokollkupfer 
gegeben. Die hohen Dosen wurden von 2 Patienten gut vertragen, 
2 andere reagierten bei 30 mg, 2 weitere bei 60 mg mit Reizerschei- 
nungen des Magendarmkanals und mit Ikterus. Die erzielten Besserungen 
überstiegen nicht das Maß der Heilstättenbehandlung. 

v. Scheibner dosierte noch höher. Er begann mit 5 ccm und 
stieg bei jeder folgenden Einspritzung um 1 ccm, bis 10 cem erreicht 
waren gleich 100 mg Cu. Die Einspritzungen erfolgten zweimal wöchentlich. 
Die Patienten sollen bei dieser Dosierung schon manchmal nach der 
zweiten oder dritten Einspritzung die Bacillen im Auswurf verloren 
haben. 


Landolt hat nach seinen Berichten bis 1913 60 Fälle chronisch | 


stationärer Phthisen des dritten Stadiums der Behandlung unterworfen. 
Pro Kur gab er 4 bis 40 Einspritzungen zu 1 ccm = 10 mg Cu. Fieber 
und Herdreaktionen beobachtete er nicht, ebensowenig schädliche Neben- 
wirkungen, wenn die Injektionen richtig ausgeführt wurden. Einzeln: 
Patienten klagten über Kopfschmerzen. Der Behandlungserfolg zeigte 
sich, wie aus Landolts ersten Berichten hervorgeht, darin, daß die Krank- 
heitsherde scharf umgrenzt wurden und die Bacillen im Auswurf zurück- 
gingen, bei manchen verschwanden. Die meisten Patienten zeigten 
unter der Kupferbehandlung eine rapide Gewichtszunahme. Bei fiebernden 
Kranken war kein Erfolg zu verzeichnen. Zuerst schienen die mit 
Kupfer behandelten Patienten bessere Dauererfolge zu versprechen als 
die gewöhnliche Heilstättenbehandlung, nach längerer Beobachtungszeit 
verwischte sich aber dieser Unterschied. 

Einige Versuche sind auch mit percutaner und interner Kupfer- 
behandlung bei Lungentuberkulose gemacht worden. Von’ diesen sind 
die Ergebnisse Eggers publiziert, die Erfahrungen der beiden noch 
vor Abschluß der Versuche verstorbenen Marquart-Beelitz und Foß- 
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Berlin Steglitz wurden mir in einer vorläufigen Zusammenfassung von 
den beiden Autoren zur Orientierung und Benutzung noch selbst über- 
geben. 

Eggers führte die Schmierkuren in der Weise aus, daß 5 Tage 
hintereinander je 1 g Kupferlezithinsalbe (Lecutyl, Bayer) mittels des 
mit Campherspiritus angefeuchteten Fingers oder eines Tupfers in ver- 
schiedene Stellen der Haut ohne starken Druck so lange verrieben 
wurde, bis kaum noch ein grünblauer Schimmer zu sehen war. Am 
6. Tag beendete ein Bad den Turnus, der zunächst viermal hinter- 
einander, sodann nach 14 Tagen Pause wieder viermal ausgeführt 
wurd. Von den von Eggers behandelten 15 Fällen schieden 2 sehr 
schwere in der dritten Woche durch den Tod aus, 4 weitere Patienten 
mit bereits schlechtem Allgemeinbefinden und ausgebreiteter Lungen- 
erkrankung zeigten sich nicht beeinflußt, bei den übrigen wurde mit 
der Kupfertherapie in Verbindung mit der Krankenhauspflege günstige 
Resultate erzielt: sowohl im Allgemeinbefinden wie auch in den einzelnen 
_ Symptomen. In einem Fall mit ungünstiger Prognose und trotz Kranken- 
hauspfege zusehender Verschlechterung trat mit dem Einsetzen der 
Kupfertherapie ein deutlicher Umschwung im Befinden ein. Das Fieber 
' gng zur Norm zurück, der Auswurf wurde bacillenfrei, die Lungen- 
lämpfung blieb in denselben Grenzen, die Rasselgeräusche gingen be- 
deutend zurück. Das Körpergewicht nahm zu und auch das wesentlich 
bessere Allgemeinbefinden ließ die Prognose nicht mehr als absolut 
ungünstig bezeichnen, 

Marquart-Beelitz behandelte 17 Fälle von Lungentuberkulose 
meist zweiten und dritten Stadiums mit positivem Bacillenbefund und 
deutlich feuchten Rasselgeräuschen. Bei 4 von 17 Patienten wurde 
die Kur mit vollem Erfolg zu Ende geführt: es schwanden die Bacillen 
und die Geräusche bei gleichzeitiger Hebung des Allgemeinbefindens. 
Bei einem 5. Patienten wurde der zuerst erzielte Erfolg durch eine 
interkurrente Pleuritis wieder verschlechtert, bei einem dritten Stadium 
schwanden die Geräusche, während die Bacillen blieben; 3 Patienten 
brachen die Kur ab, bei 4 trat kein Erfolg ein und 1 Patient, bei 
dem schon vorher sehr starke Einschmelzungen stattgefunden hatten, 
verschlechterte sein Befinden. 

Zu einer abgeschlossenen Kur wurden 60 Einreibungen à 3g 
= 180g Lecutylsalbe verbraucht, und zwar wurden 6><6 Einreibungen 
und nach mehrwöchiger Pause 4 >< 6 Einreibungen vorgenommen in 
der Weise einer Quecksilberjunktionskur. Neben den Einreibungen 
vurde von Marquart auch Kupferjodmethylenblaukapseln, Kupfer- 
kbertran und einfacher Lebertran gegeben. Eine schädigende Wirkung 
der percutanen Kupferbehandlung wurde weder von Eggers noch von 
Marquart beobachtet, namentlich keine Reizung der Nieren. In einigen 
Fällen traten nach den Einreibungen leichte Kopfschmerzen auf, in 
einem Fall stärkere Migräne; Fieber war, abgesehen von kleinen Tempera- 
tursteigerungen auf 37,4 im Mund gemessen, nicht zu verzeichnen, vorher 
leicht erhöhte Temperaturen blieben unbeeinflußt. Appetit und Gewichte- 
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zunahme wurde bei Männern günstig beeinflußt, bei Frauen blieb sie 
schwankend. Bei den Blutuntersuchungen fiel eine Vermehrung der 
weißen Blutkörperchen auf. Das auffallendste Symptom, das Marquart 
verzeichnet hat, ist „ein schnelleres Trockenwerden der Geräusche auf 
der Lunge, eine Wirkung, die derjenigen bei Verwendung des klassischen 
Kochschen Alttuberkulins zu vergleichen ist“. Marquart kommt zu 
der Überzeugung, daß dem Kupfer eine den tuberkulösen Herd be- 
einflussende Wirkung zukommt, die sich auch dann geltend macht, 
wenn das Medikament percutan oder per os dem kranken Organismus 
zugeführt wird. 

Bei ausschließlich interner Behandlung mit Kupferleci- 
thinlebertran-Jodmethylenblau in Kapseln und später mit 
Kupferlecithin — Lecutylpillen hatte auch Dr. Foß-Berlin-Steglitz 
gute Erfolge. Die Kranken bekamen täglich 1 bis 2 Kapseln bzw. 
Pillen mit einem Kupfergehalt pro Kapsel oder Pille von 5 mg. All 
gemein- oder Herdreaktionen wurden nicht beobachtet, Kapseln und 
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Pillen wurden gut vertragen. Nachtschweiß -und Fieber verloren sich _ 


rasch, die Geräusche auf der Lunge verschwanden, das Gewicht der 
Kranken nahm zu und gleichzeitig besserte sich auch das Allgemein 
befinden. In der Mehrzahl der Fälle handelte es sich um ambulante 
Patienten, die auch schon Heilstättenbehandlung mitgemacht hatten 
und: rückfällig waren. Vor Beginn der Behandlung wurde in der Regel 


eine diagnostische Tuberkulineinspritzung ausgeführt, ebenso nach Ab- : 


schluß derselben, um den Zustand der Ausheilung zu prüfen. In ein- 
zelnen Fällen wurden auch während der Kupferbehandlung, nachdem 
schon sichere Heilungsfortschritte erfolgt waren, Alttuberkulinein- 
spritzungen verabfolgt, um alte Prozesse wieder anzuregen und dem 
Kupfer zugänglicher zu machen. Bei gleichzeitiger Kupferbehandlung 
führte die Tuberkulinkur in kurzer Zeit zu einer Tuberkulinverträglich- 
keit von einem Zentigramm, so daß nach Einverleibung dieser Tuber- 
kulindosis weder Allgemein- noch Herdreaktion auftrat. 


Auch bei Urogenitaltuberkulose liegen einzelne Erfahrungen : 


vor über deren interner und percutaner Behandlung mit Lecutyl- 


pillen und Salbe. Die bisher gemachten Erfahrungen sind durchaus i 


günstig (Weiß, Strauß). In einem Fall von Blasentuberkulose ist 
das fast 7 Jahre bestehende Leiden nach 2'/,monatlicher Behandlung 


mit Lecutylsalbe (Schmierkur) und gleichzeitiger interner Verabreichung - 
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von Lecutylpillen vollkommen gewichen, ohne daß, nachdem mit der : 
Behandlung ein Jahr ausgesetzt war, ein Rückfall eingetreten wäre. . 


In einem anderen Fall bestand die Erkrankung beteits. 17 Jahre und 


hatte schon verschiedenen Kuren Widerstand geleistet. Nach ?mon= 


licher Behandlung waren die subjektiven Beschwerden nahezu ganz ge- 
echwunden und auch objektiv war die Besserung eine so deutliche, 
daß der Patient, der selbst Arzt ist, das Gesamtergebnis als ein 
„äußerst erfreuliches“ bezeichnete. Auch der weitere Verlauf dieses 
Falles war ein günstiger. 

Die augenfälligsten Resultate haben sich bei der Kupferbehandlung 
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der Haut- und chirurgischen Tuberkulose ergeben. Schon Luton 
beschreibt einige Fälle, in denen er gute Erfolge erzielt hatte durch 
subeutane Kupfereinspritzungen wie auch durch örtliche Behandlung. 
Über eine sehr große Reihe von Fällen berichtet Strauß in zahlreichen 
“ Veröffentlichungen, die alle in bezug auf den augenblicklichen Kurerfolg 
~ sehr viele, aber auch bezüglich der Dauer des Erfolgs sehr günstige 
Resultate ergeben haben. Wie Meißen, so hat auch Strauß zuerst 
mit Einspritzungen von Kupferchlorid gearbeitet. Als praktisch möglich 
- erwiesen sich wöchentliche Einspritzungen mit 0,5 bis 2 ccm einer 
Iproz. Kupferchloridlösung, was einer Kupferzufuhr von 1,8 bis 7,4 mg 
Kupfer entspricht. 

Strauß berichtet in seinen ersten Arbeiten wie Luton, daß die 
_ Einspritzungen, wenn auch oft kaum wahrnehmbare örtliche Reaktionen 
-` zur Folge hatten, die sich in einer entzündlichen Reizung der Er- 
krankungsherde äußerten. Er beobachtete an den Lupusherden eine leichte 
“ Kongestion, Desquamation und Exsudation. Infiltrate wurden flacher, 
dünner und nahmen eine weinrote, schließlich lebhaft rote Farbe an. 
ÜUleerationen reinigten sich und begannen frisch zu granulieren und zu 
` epithelisieren. Die Infiltrate atrophierten und alte Narben glätteten 
- sich. Dieser Prozeß vollzog sich um so langsamer, je älter und tiefer 
_ die lupösen Infiltrate waren und die Reaktionen waren um so aus- 
geprägter, je näher vom Herd die Stelle der Einspritzung gewählt wurde. 

Bei Knochentuberkulose lösten die Einspritzungen in der Regel 
erst am zweiten Tag schmerzhafte Reaktionen aus, die 2 bis 3 Tage 
anhielten und um so heftiger waren, je akuter, ausgebreiteter und 
fieberhafter sich der tuberkulöse Prozeß zeigte. Mit fortschreitender 
_ Heilung nahmen die reaktiven Erscheinungen ab und die Schmerzen 
- wurden oberflächlicher. Als Heilerfolg war ein langsames Schließen 
- der Fisteln zu beobachten und auch Schleimhautprozesse bildeten sich 
ohne weitere örtliche Behandlung allmählich zurück. Temperatur- 
steigerungen hat Strauß bei Lupus und andern umschriebenen tuber- 
kulösen Prozessen nach den Einspritzungen nicht beobachtet, wohl aber, 
wenn es sich um entzündliche tuberkulöse Erkrankungen handelte. 

Auf die Zunahme des Körpergewichts hatte die Behandlung einen 
günstigen Einfluß. Nachteilige Wirkungen, wie Vergiftungserscheinungen, 
Exantheme, Eiweiß im Urin, hat Strauß in den vielen Fällen, die er 
behandelt hat, nie beobachtet. Da aber die Erfolge bei subcutaner 
Behandlung nur langsam eintraten, so ging Strauß zur Lokalbehandlung 
der Kranken über. Es bewährte sich hier am besten die Kupferlezi- 
thinsalbe (Lecutylsalbe), die auch zu den vorher erwähnten Schmier- 
kuren diente. Im Prinzip waren die bei der lokalen Behandlung der 
Lupusherde auftretenden Reaktionen dieselben wie bei den Einspritzungen, 
gaduell waren sie aber verschieden, indem Wirkungen, wie sie durch 
subcutane Behandlung in Jahresfrist zu erreichen waren, durch äußer- 
liche Salbenbehandlung in wenigen Wochen eintraten. 

Die Technik des Verfahrens bei der örtlichen Behandlung, | 
bei der Strauß den besten Heilerfolg sah, war die folgende: Lecutyl- 
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salbe wird auf Mull gestrichen und auf den Krankheitsherd aufgelegt. 
’Der Salbenstreifen wird mit Billrothbatist und Watte bedeckt und an- 
gedrückt, um die Salbe überall mit dem Krankheitsherd in Berührung 
zu bringen. Bei kleinen Krankheitsberden wird der Verband mittelst 
Leukoplasts, bei größeren durch eine Mullbinde festgehalten. In der 
Regel, besonders bei nicht sehr ausgedehnten Erkrankungen, genügen 
2 bis 3 Verbände wöchentlich. Das Verfahren wird so lange fortgesetzt 
bis völlige Vernarbung der Lupusherde eingetreten ist. 

Die Salbe hat die Eigenschaft von den Lupusherden förmlich ein- 
gesaugt zu werden, so daß dem Kupfer Gelegenheit gegeben ist, seine 
Giftwirkung sowohl auf das tuberkulöse Gewebe wie auf die darin ein- 
geschlossenen Tuberkelbacillen zu entfalten. Das gesunde Gewebe wird 
in keiner Weise angegriffen, die Giftwirkung ist somit eine vollkommen 
elektive. Das tuberkulöse Gewebe wird zerstört und dieser Vorgang 
vollzieht sich mit starker Hyperämie in den Krankheitseherden, die avf- 
quellen, ein höheres Relief bekommen, exsudieren, zerfallen und ver- 
narben. Sind die Krankheitsherde ausgeheilt, so erfolgt keinerlei Re- 
aktion. Bedingung für die energische Wirkung der Salbe, die sich auch 
durch die unverletzte Haut hindurch auf tiefer liegende Herde erstreckt. 
ist, daß ihr keinerlei Fett (außer Lebertran) zugesetzt sei. Ein kleiner 
Fettzusatz genügt schon, um die Wirkung der Lecutylsalbe bedeutend 


abzuschwächen. Lebertran schwächt die Wirkung des Lecutyls nicht - 


nur nicht ab, sondern erhöht dieselbe noch, so daß die mit Lebertran 


dargestellte Lecutylsalbe sich als die beste erweist. Von der Tiefe- 


wirkung der Salbe und der systematisch fortgesetzten Behandlung bis 
der letzte Krankheitsherd verschwunden ist, hängt der Dauererfolg der 
Behandlung ab. Nicht getroffene Herde führen zu Rezidiven. 

Eine weitere Beschleunigung der Kurerfolge erzielte Strauß durch 
Kombination der Kupferbehandlung mit Höhensonnenbestral- 
lung (vgl. auch Thedering). 

Auch bei tuberkulösen Schleimhaut- und Knochenprozessen 
hat Strauß, um schneller zum Ziel zu gelangen, mit gutem Erfolg 
neben der Allgemeinbehandlung durch Lecutylpillen und Schmierkur 
die örtliche Behandlung angewendet. Für Nasenschleimhauttuber- 
kulosen führt die Tamponade der Nase mit Lecutylsalbe guten 
Resultaten, wenn sie bis zur Abheilung durchgeführt wird. Chirurgische 
Herde führen mit Lecutylsalbe ausgefüllt sehr viel schneller zur Ab- 
heilung als nur bei percutaner, innerlicher oder subcutaner Behandlung. 

Bestätigungen der Befunde von Strauß liegen in der Literatur 
vor von Lautsch (Lupusheilstätte Graudenz), Eggers (St. Johanni- 
Hospital Bonn), Oppenheim (Hohenlychen, Cäcilienheim), Lenzmann 
(Duisburg), Croce (Essen, Elisabethen-Krankenhaus), Zaubitzer (Essen). 
Norman Meachen (London), Thedering Hansen (Hadersleben). 
Lautsch und Eggers kamen zu dem Resu:tat, daß die durch das 
Tierexperiment erwiesene Affinität des Kupfers zu tuberkulös erkranktem 
| Gewebe wirklich besteht und daß die therapeutische Wirkung der lokalen 
Kupferbehandlung bei lupösen und verrucösen Ulcerationen eine über- 
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raschend günstige ist. Auch durch die Junktionen und durch inner- 
liche Medikation schien ein Einfluß auf die endogen entstandene Haut- 
. und chirurgische Tuberkulose ausgeübt zu werden. Die besten Er- 
folge hatte Lautsch mit Lecutylsalbe zu verzeichnen, die mit Methylen- 
. blau kombiniert war. 

Bezüglich der nach dem Auflegen der Lecutylsalbe einsetzenden 
. örtlichen Reaktionen und Heilungsvorgängen stimmen Lautsch und 
Eggers mit Strauß überein. Eggers beobachtete in zwei Fällen, 
nach Punktion und Injektion des Kupferpräparates in Drüsenabszesse, 
uch eine Allgemeinreaktion in Form von Temperatursteigerung; auch 
bisweilen sich einstellende Mattigkeit und Unlust sowie Schmerzen 
können im Sinn einer Allgemeinreaktion gedeutet werden. 

Oppenheim behandelte vorwiegend Fälle chirurgischer Tuber- 
kulose. Es handelte sich um 35 Patienten, von denen etwa !/, auch 
. an Hauttuberkulose litten. Um die Wirksamkeit der verschiedenen 
. Behandlungsformen festzustellen, wurden die einen nur Schmierkuren, 
` die andern Schmierkuren und lokaler Behandlung, die andern nur 
lokaler Behandlung unterworfen. Die Erfolge bei den allein mit Schmier- 
< kur behandelten Fällen waren zweifelhaft, bei den gleichzeitig lokal 
behandelten Fällen waren bei allen Erfolg, bei den‘ 17 nur lokal be- 
. handelten Patienten 13 eklatante Erfolge zu verzeichnen. Von diesen 
17 Patienten litten 4 an Lupus, 4 an Scrophuloderma, 2 an Analfisteln, 
1 an Drüsenfisteln, 8 an Knochenfisteln. Refraktär blieben die Anal- 
_fisteln. Von den Muskelabszessen heilte der eine in 4 Wochen, der andere 
schien nach 6 Wochen noch unbeeinflußt. Glatt und kosmetisch sehr schön 
- helte in jedem Falle Hauttuberkulose oder Scrophuloderma. Die Lupus- 
fäle waren äußerst günstig beeinflußt, wenn auch noch nicht völlig 
‚ geheilt, Knochenherde heilten sämtlich nach ein- oder mehrmaliger 
Plombierung mit Kupfersalbe nach Verlauf von Wochen oder Monaten 
aus, auch Fälle, die monatelang nach vorhergegangener Auskratzung 
mit Röntgenstrahlen vergeblich behandelt worden waren. 

Über ähnliche Ergebnisse bei der Kupferbehandlung der äußeren 
Tuberkulose haben auf dem Chirurgenkongreß in Essen 1913 Lenz- 
mann und Croce berichtet. Lenzmanns Erfolge beziehen sich auch 
auf Kehlkopftuberkulose und Zungengeschwüre. Die Kehlkopftuber- 
 kulose wurde durch intravenöse Injektion großer Mengen (10 com = 
100 mg Cu) von Dimethylglykokollkupfer-Lösung beeinflußt, das Zungen- 
geschwür wurde lokal mit Lecutyllebertransalbe behandelt und der 
Heilung entgegengeführt, und bei einer Kniegelenktuberkulose hatte 
Lenzmann mit Einspritzungen von verdünnten Lösungen von nuklein- 
ssuerm Kupfer sehr guten Erfolg. 

Ähnlich günstige Erfahrungen haben Vulpius (Heidelberg) und 
von Beck (Karlsruhe) an einem größeren Versuchsmaterial gemacht, 
die Publikation ihrer Ergebnisse steht noch aus. Hansen (Haders- 
leben), der sowohl chirurgische wie innere Tuberkulose mit Lecutyl be- 
handelt hat, vertritt in seiner ersten Veröffentlichung die Ansicht, daß 
von allen den vielen Mitteln, mit denen man in den verflossenen Jahr- 





144 Gräfin von Linden: 


zehnten die Tuberkulösen behandelt hat, ihm keines so vielversprechend 
erscheine wie das Kupfer, namentlich die örtliche Behandlung offener 
tuberkulöser Herde mit Kupfersalbe-Lecutyl. Auch die weiteren Er- 
fahrungen Hansens sind nicht weniger günstig. Noch wirksamer al 
Lecutyl hat sich ihm in bestimmten Fällen Kupferkohle (Urocart) 
gezeigt. 

Während die bisher angeführten Autoren die Ansicht vertreten, 


en 


daß dem Kupfer eine elektive und spezifische Wirkung auf den tuber- - 


kulösen Krankheitsprozeß und dem Krankheitserreger zuzuschreiben 
sei, fehlt es auch nicht an Stimmen, die dem Kupfer nur Ätzwirkung 
zuerkennen und seine Wirkung bei Hauttuberkulose höchstens der der 
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Pyrogallussalbe gleichsetzen. Stern fand nach mehrtägiger Anwendung : 


der Lecutylsalbe eine zweifellose Beeinflussung der oberflächlichen Infi- | 
trate „im Sinn einer Maceration, Einwirkung und Aufsaugung“. Derbere | 
Infiltrate (Lupusknötchen) wurden nicht wesentlich beeinflußt. Nach ; 


wochenlanger Anwendung zusammen mit Lecutylpillen innerlich ließen 
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sich in der behandelten Haut noth Reste von Lupusknötchen nach- i 
weisen. Auch bei flachen Herden verschwanden die spezifischen Ele 
mente nicht. Von einer wirksamen Beeinflussung geschlossener Infitrate - 


ist nach Stern im Gegensatz zu Strauß und Lautsch kaum die 
Rede. Oberflächliche Prozeße ließen sich dagegen mit guter kosme- 
tischer Wirkung beeinflussen, indem eine reaktive Entzündung ausgelöst 
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wurde und, wie aus den histologischen Präparaten ersichtlich, nur die : 


erkrankten Schichten des Stratum corneum zerstört, die nicht erkrankte 


Keimschicht aber erhalten blieb. Diese Vorzüge der elektiven Ätr . 
wirkung fordern nach Stern zu weiterer Prüfung des Präparates auf . 
das eine Bereicherung des Arzneischatzes darstelle namentlich auch in ` 
Hinblick auf die erhebliche Kostenersparnis der Kupferbehandlur : 


gegenüber den physikalischen Methoden. 


In ähnlicher Weise spricht sich Menteberger über die Behand- | 
lung des Lupus mit Kupfersalzen aus. Auch nach ihm ist die elektive _ 


und spezifische Wirkung des Lecutyls, die er anerkennt, auf die starke 
Ätzwirkung des Präparates zurückzuführen. Die Kupfersalbe kriecht. 
sagt Menteberger, in die lupösen Herde hinein, ohne das umliegende 


Gewebe zu verletzen, legt die Infiltrate frei, läßt das gesunde Gewebe , 


unbeeinflußt und bewirkt die Abstoßung der kranken Partien. Sie 


unterscheidet sich dadurch von der Wirkung der Pyrogallussalbe, die 
gesunde und kranke Stellen in gleicher Weise zerstörend angreift. 


Von einer spezifischen Wirkung auf die Tuberkelbazillen konnte sich 


Menteberger nicht überzeugen, da nach erfolgter Behandlung exci 


dierte Lupusknötchen auf Meerschweinchen überimpft, „nach der üb 


lichen Inkubationszeit typische Drüsenschwellungen usw. erzeugten“. 
Auch für Schönfeld scheint bei der Lupusbehandlung durch 
Lecutylsalbe ihre Ätzwirkung ausschlaggebend zu sein, und er häl 
allein die lokale Anwendungsweise für wirksam. Eine deutliche Ein- 
wirkung auf den Lupus bestreiten auch Stern und Menteberger. 
wenn das Kupfer auf intravenösem oder percutanem Weg zugeführt 
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wird. Sie bestreiten aber auch die Schädigungen allgemeiner Natur, 
namentlich das Auftreten von Albumen im Urin nach intravenöser und 
percutaner Behandlung, das Schröder beobachtet hat und als Folge 
der Kupferwirkung deutete. Menteberger beobachtete in 5 Fällen 
eine harmlose Stomatitis, eine Erscheinung, die Schönfeld nie ge- 
sehen hat, 


Als Nachteil der Lecutylbehandlung wird von Stern, Mente- 


berger und Schönfeld die große Schmerzhaftigkeit der Lecutylsalbe 
bei lokaler Applikation betont, ein Fehler, der durch den Zusatz von 
Cyeloform zur Salbe oder durch Bestreuen der Wunden mit Cycloform 
wesentlich gemildert wird. 

Schließlich bleibt noch eine Mitteilung von Werther zu erwähnen, 


der 8 Patienten in 5 bis 7 Tage dauernden Zyklen behandelt, hat und 


als die Erfolge nicht befriedigten zu andern Methoden überging. Sein 
wch unvollkommenen Versuchen abschließendes Urteil war, daß die 
Kupferbehandlung des Lupus vulgaris keine Vorzüge vor älteren Me- 
thoden habe. | 

Von andern Kupferverbindungen wurde das ameisensaure Kupfer 
'Tuberkuprose) von Münch (Frankfurt a. M.) bei Lungenerkrankungen 
und Chorioiditis disseminata angewendet. Die Behandlung war intra- 
venöe, und zwar wurden alle 3 bis 5 Tage zuerst 1 ccm, später bis 10 ccm 
ansteigend eingespritzt. Die kleinen Dosen wurden fast reaktionslos 
vertragen, bei den größeren wurden Temperatursteigerungen von 38° bis 
39°, einmal bis 40° beobachtet. Außerdem trat Müdigkeit, Appetitlosig- 
keit und Kopfweh auf, Erscheinungen, die aber nur vorübergehend waren. 
Von der 5. Injektion an ging die Besserung rasch vorwärte, das Körper- 
gewicht stieg, Husten und Auswurf verschwanden. 

Gensaburo Koga und Morisuke Otani versuchten bei ver- 
schiedenen Tuberkuloseformen des Menschen das Cyanocuprol, eine 
aıtgiftete Cyankupferverbindung, deren Wirkung sie zuvor im Tier- 
versuch kennen gelernt hatten. Sie beobachteten eine ausgesprochen 
günstige Beeinflussung. Bei der Dosierung, die individualisiert werden 
muß, ist darauf zu achten, daß eine bestimmte Grenze (8,5 ccm) nicht 
überschritten wird. Die Einspritzungen sollen nicht häufiger als alle 
14 Tage erfolgen. Spritzt man öfters, so erhält man nicht nur keine 
Besserung, sondern zuweilen gefährliche Störungen. Auch bei Lepra 
sen die Einspritzungen von Cyanocuprol von Wert sein. 

Kombiniert mit Borcholin verwendeten Mehler und Ascher 
Kupfersalze bei der Behandlung innerer und äußerer Tuberkulose. 
fe fanden, daß die Wirkung des Borcholins auf den tuberkulösen 
Prozeß durch die gleichzeitige Darreichung von Kupfersalzen wesent- 
ich erhöht wird. Sie erklären sich diesen Vorgang in der Weise, daß 
das Borcholin den Wachsmantel der Tuberkelbazillen durchdringt und 
dem bactericiden Kupfer als Leitschiene dient. 


Brgebnisse d. Med. XVII. 10 


— 
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Die Aussichten der Kupfertherapie. 


Im vorstehenden habe ich alles Wesentliche zusammengestallt. 
was über die Verwendung des Kupfers in der Literatur der verschie 
denen Zeiten zu ermitteln war. Die Zusammenstellung wäre noch vol- 
ständiger geworden, wenn die Beschaffung der ausländischen Literatur 
im Augenblick nicht mit sehr großen Schwierigkeiten verbunden wär. 
Allein wenn auch noch Lücken bestehen, so ist doch so viel klar zu 
ersehen, daß das Kupfer von jeher eine Rolle bei der Bekämpfung 
der Infektionskrankheiten gespielt hat und daß die in frühen Zeiten 
behauptete Heilwirkung der Kupfersalze sich auch durch die neuere 
Forschung vielfach bestätigt. Ich verweise nur auf die Verwendung 
von Kupfersalzen bei akuten Darmerkrankungen — Cholera, Ruhr. 
Typhus usw. — und bei der Tuberkulose. Es hat sich namentlich bei 
den Tuberkulosearbeiten gezeigt, daß die Kupfersalze eine ausgesprochene 
Affinität zum tuberkulösen Gewebe und zum Tuberkelbacillus besitzen. 
das tuberkulöse Gewebe elektiv zerstören und die Weiterentwicklun 
des Bacillus hemmen bzw. ihn abtöten. Über diese spezifische Wirkung 
der Kupfersalze, d. h. darüber, ob auch eine Abtötung der Krankheit 
erreger im tuberkulösen Herd erfolgt, namentlich wenn das Kupfersl: 
nicht direkt sondern indirekt auf dem Blutweg zugeführt wird, gehen 
die Ansichten noch auseinander, obwohl namentlich im Tierexperimen 
alle Beobachtungen auf eine solche spezifische Wirkung hinweisen ui 
auch die Reaktionen am Menschen auf ein Absterben der Bakterien 
schließen lassen. Bedingung ist natürlich, daß das Kupfer direkt oder 
auf dem Blutweg in den Krankheiteherd eindringen kann. Jedenfalt 
hat die Behandlung des Lupus und der chirurgischen Tuberkulose mii 
Kupfersalzen schon in zahlreichen Fällen gezeigt, daß, wenn sie richtig 
ausgeführt wird und geeignete Präparate Verwendung finden, sie schneller 
zu Heilungen führt als andere Methoden, und auch in Fällen noch 
wirksam ist, bei denen andere Mittel versagen. Zum Teil haben sih 
die mit Kupfer behandelten und klinisch geheilten Fälle noch nad 
Jahren Rückfall frei erhalten, bei andern sind Rezidive entstanden, die 
aber einer wiederholten Kupferbehandlung wieder zugänglich waren 
Als bestes Präparat für die örtliche Behandlung tuberkulöser Herde 
hat sich bis jetzt das zimtsaure Kupferlezithin erwiesen (Leoutsl: 
das als mit einer Kolloidsubstanz verbundenes organisches Kupfersal 
auf die gesunde Haut keine Ätzwirkung ausübt, trotzdem aber tuber- 
kulöses Gewebe energisch angreift. Außerdem ist das Lecutyl, was seine 
Resorbierbarkeit von der unverletzten Haut aus betrifft, allen mit Fett 
dargestellten Kupfersalben überlegen. 

Auch bei der Urogenitaltuberkulose lauten bis jetzt die Ur 
teile über die Ergebnisse der internen und percutanen Kupferbehand- 
lung übereinstimmend günstig. Es liegt aber nur eine kleine Zahl vor 
behandelten Fällen vor, so daß ein abschließendes Urteil noch abso- 
warten ist. Bei der internen Behandlung haben sich hier Lecutyl 
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pilen, zur percutanen Lecutylsalbe gut bewährt. Die Lecutylpillen 
haben gegenüber andern Kupferpräparaten bei der internen Darreichung 
den Vorteil, kein Erbrechen zu erregen. 
Sehr viel schwieriger ist es, die Erfolge der Kupferbehandlung bei 
dr Lungentuberkulose zu beurteilen, da bei nicht ganz aussichts- 
losen Fällen auch bisweilen ohne spezifische Behandlung Wendungen 
zum Bessern eintreten können, andererseits gänzlich hoffnungslose Fälle, 
die das Bild schwerster Zerstörungen und tuberkulöser Intoxikationen 
bieten, auch durch ein spezifisch wirkendes Mittel nicht mehr zu retten 
sind, da auf eine Mitarbeit des Körpers, die zur Heilung notwendig 
ist, in solchen Stadien nicht mehr gerechnet werden kann. Wohl wird 
von mehreren Prüfern berichtet (Meißen, Bodmer, Sorgo, Schlau, 
Eggers, Junker), daß in einzelnen Fällen mit infauster Prognose 
nesch Einsetzen der Kupferbehandlung eine ausgesprochene Wendung 
zum Bessern eingetreten ist; diese Fälle sind aber bis jetzt noch nicht 
zahlreich. Dagegen hat sich die Behandlung mit Kupfersalzen bei den 
schweren, chronischen subacuten Fällen mit normaler, labiler oder kon- 
stant subfebriler Temperatur und Neigung zu Rückfällen bewährt. Am 
wirksamsten zeigte sich die intravenöse Behandlung. Bei schnell 
fortschreitenden fieberhaften Phthisen ist die Kupferbehandlung, wenig- 
stens die intravenöse, nicht indiziert, weil sie in solchen Fällen zu 
starken Reaktionen allgemeiner und lokaler Natur und eventuell zur 
Ausbreitung des tuberkulösen Prozesses führen kann. Wie weit solche 
Fälle einer vorsichtigen Behandlung per os oder einer Schmierkur noch 
zugänglich sind, muß die weitere Prüfung zeigen. 

Zur intravenösen Behandlung der Tuberkulose hat bis- 
her fast ausschließlich das Dimethylglykokollkupfer in wäß- 
riger 1- bis 10 proz. Lösung gedient. Mit Ausnahme eines Falles, bei 
dem im Anschluß an eine Einspritzung eine Embolie bei einem sehr 
schwächlichen Kind den Tod herbeiführte, sind die Injektionen, auch 
die mit der konzentrierteren Lösung, stets gut ertragen worden. Bei 
sehr hoher Dosierung wurden nur ganz vorübergehende Störungen des 
Allgemeinbefindens beobachtet. Jedoch darf die Kupferlösung nicht 
neben die Vene gespritzt werden, da sonst Infiltrate und Nekrosen, 
wenn der Nerv getroffen wird, auch Lähmungen eintreten können. Sehr 
wichtig ist, daß sämtliche Prüfer, die lange mit den Kupferpräparaten 
gearbeitet haben, übereinstimmend erklären, daß auch die intravenöse 
Kupferbehandlung keine Nierenreizungen hervorruft und daß, wo 
solche auftreten, bis dahin okkult verlaufende Tuberkulosen die Ur- 
sche sind. Kolloidales Kupfer hat für intravenöse Einspritzungen 
wesentlich in der Geschwulsttherapie Verwendung gefunden. Beim Tier- 
experiment fand ich, daß auch zur intravenösen Verabreichung das 
nukleinsaure Kupferlecithin am verträglichsten ist, da es selbst bei 
kleinen Venen die Gefäßwände nicht beschädigt. 

Zu den subcutanen und intramuskulären Injektionen wurde 
bisher verwendet: Dreibasisches Kupferphosphat suspendiert in 
Glycerin oder in Gummilösung, essigsaures Kupfer in Natrium- 
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phosphat- und Natriumsulphat-Lösung, Kupferchlorid in 1pre. 
Lösung, Dimethylglykokollkupfer in 5 proz. Lösung — auf das 


Kupfersalz berechnet — und Emulsionen von Lecutyl d. h. von zimt- 


sauerm Kupferlezithin in Wasser, Öl und Lebertran und einem Kupfer- 
gehalt von 1 Proz. Sämtliche verwendeten Kupfersalze haben den 
Nachteil gezeigt, wenn sie unter die Haut oder in die Muskulatur ein- 
gespritzt werden, schmerzhafte örtliche Reizwirkungen auszulösen, wenn 
mehr als 5—10 mg Kupfer pro Dose einverleibt wurde. Kleine 
Mengen (1 ccm 1 proz. Lösung oder Emulsion) werden von nicht z 
empfindlichen Patienten gut ertragen. Für eine aussichtsreiche sub- 


cutane und intramuskuläre Behandlung ist aber ‚ein Kupferpräperst : 


Bedingung, das auch bei Einspritzung größerer Mengen keine schmer- 
haften Reizwirkungen auslöst. 


Zu der äußerlichen Behandlung von Hauttuberkulosen wie 


auch zur Einspritzung in Knochenfisteln und in Drüsenfistelgänge hat t 
sich die zimtsauere Kupferlezithinsalbe bisher wohl am } 
besten bewährt. Sie kann mit Lebertran und, wenn dieser nicht m |. 


beschaffen, mit Wasser verdünnt werden, so daß sie auch mit der 


Spritze leicht aufgesaugt werden kann. Vor einer Kombination der 4 
Lecutylsalbe mit Fetten und Ölen ist abzuraten, da sie dadurch in | 


ihrer Wirksamkeit deutlich beeinträchtigt wird. Auch Almkwist ver- 
wendet zur Behandlung des Ulcus molle fettfreie Kupfersalben. 


Zu Schmierkuren eignet sich die Lecutylsalbe sehr gut, da sie 


außerordentlich leicht resorbiert wird. 
Zur Behandlung per os hatin früheren Zeiten namentlich essig- 


` saures Kupfer, arsenigsaures Kupfer als Tinktur oder in Pillen Ver- 


wendung gefunden, auch Kupferoxyd und Kupfersulphat wurden intem 





verabreicht. Kobert brachte zuerst als nicht ätzendes Kupfersalz das : 
„Kupferhämol“ in Anwendung in Dosen von 0,1 bis 0,5 dreimal täg- ' 
lich unter Schokoladen oder Zuckerpulver. Auch das durch von | 
Linden zuerst dargestellte Lecutyl (zimtsaures Kupferlezithin) in Pillen 
schaltet die Ätzwirkung aus. Durch die Anwesenheit der Zimteäur . 


wird die leicht Erbrechen und Übligkeit hervorrufende Wirkung der : 


Kupfersalze gehoben und das Lezithin erhöht seine roborierende Wir- 
kung. Die Lecutylpillen enthalten 5 mg Kupfer und es können bis 


nn Fin: 


zu 6 täglich verabreicht werden, es empfiehlt sich aber mit weniger 


zu beginnen. Bei der Behandlung akuter Darmerkrankungen it 


es ratsam die Pillen zu teilen und in kurzen Abständen (halbstünd- . 


lich) !/, Pille zu verabreichen. 


Wenn die Kupferbehandlung der Lungentuberkulose auc 
nicht in allen Fällen zu Erfolgen führt und ihr Einfluß auf den i 
der Lunge gelegenen Krankheitsherd auch kein so augenfälliger ist wie 
bei der örtlichen Behandlung chirurgischer Prozesse oder des Lupus 
so wurden dennoch Erfolge erzielt, die mit der Entlassung des Patienten 
als arbeitefähig endigten, in Fällen, die lange Zeit vorher erfolglos in 
den Heilstätten mit der hygienisch diätetischen Therapie oder mi 
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Tuberkulin behandelt worden sind (Bodmer, Sorgo, Schlau, Meißen), 
so daß sich die Kupferbehandlung in diesen Fällen als letztes Hilfs- 
mittel bewährt hat. Auf Grund dieser Erfahrungen und den oft glän- 
zenden Ergebnissen der Heilwirkung bei Lupus und bei chirurgischer 
Tuberkulose auch nach den bisherigen Resultaten bei Nieren- und 
Blasentuberkulose scheint mir die Kupferbehandlung der Lungentuber- 
kulose auf alle Fälle weiterer Versuche und weiterer Ausbildung wert 
zu sein. Richtige Auswahl der Fälle und geeignete Dosierung und mög- 
lichst unmittelbare Zufuhr des Medikamentes an den Krankheitsherd 
dürften auch hier zum Ziele führen und die Kupfertherapie zu einer 
wertvollen und unschädlichen Unterstützung der Heilstättenbehandlung 
. werden lassen. 

Auch die Kupferbehandlung der in der Literatur genannten 
Infektionskrankheiten, deren Erreger große Kupferempfindlichkeit 
aufweisen, scheinen mir nicht aussichtslos zu sein. Wir wissen seit den 

Arbeiten Nägelis, daß dem Kupfer eine außerordentlich große Giftig- 
keit gegen niedere Lebewesen eigen ist. Dieser hohen bacterieiden Kraft 
der Kupfersalze steht eine verhältnismäßig große Toleranz der höheren 
Organismen für dieses Metall gegenüber. Die Algen der Gattung Spiro- 
gyra werden z.B. in einer Nährlösung, die 1:10000000 Kupfer ent- 
hält, abgetötet. Prévost stellte fest, daß Brandpilzsporen in einer 
Kupfersulfatlösung von 1:400000 ihre Keimkraft verlieren. Millared 
und Gayon zeigten, daß Kupfersulfatlösungen von 3:10 Millionen 
Kupfergehalt die Entwicklung der Zoosporen der Peronospora viti- 
cola noch gerade erlauben, während höher konzentrierte Lösungen sie 
abtöten. Bei Phytophthora infestans keimten die Sporen nicht 
mehr bei Lösungen von 124: 1000000. Der Brandpilz Ustilago carbo, 
der Getreiderost Puccinia graminis und das Mutterkorn Claviceps 
purpurea verlieren ihre Sporenkeimkraft bei 124:100000. Für die 
Peronospora viticola haben Millardet und Gayon bewiesen, daß 
die Kupfermengen, die nach 2 Monate vorher erfolgter Kupferbesprengung 
noch in der Epidermis und den Zellsäften enthalten sind, genügen, um 
die Keimung der Peronospora-Gonidien und damit die Infektion 
durch den Pilz zu verhindern. 

Aus diesem fungiciden Verhalten der Kupfersalze haben die Land- 
wirte längst Nutzen gezogen. So ist das „Beizen“ des Weizens in 
Kupfersulfatlösung zur Abtötung der Brandpilzeporen vor der Aussaat 
eine seit Ende der fünfziger Jahre allgemein geübte Praxis. Ganz be- 
sonders wirkungsvoll hat sich die Besprengung der eben mit der Bor- 
deauxbrühe, einer Mischung von Kupfersulfat mit gelöschtem Kalk. bei 
der Bekämpfung der verderblichen Peronospora-Krankbheit erwiesen. 
Die mit Kupfer behandelten Reben zeigen sich vollständig gegen den 
gefürchteten Pilz geschützt. Auch der Pilz der Kartofielkrankheit 
Phytophthora infestans wird durch Besprengung der Pflanzen 
mit Bordeauxbrühe erfolgreich bekämpft, ebenso die Pilzkrankheit der 
Zuckerrübe (Peronospora Schachtii), die Erreger der Kräusel- 
krankheit der Pfirsichbäume, der Bräune der Birnenblätter, des 
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Meltaus der Kirschen und der Fleckenkrankheit der Kirschen und ! 
Johannisbeeren. J 
Aber nicht nur gegen Fadenpilze, auch gegen Spaltpilze zeigen die | 
Kupfersalze ausgesprochene Giftwirkung. So töten z. B. Kupferblättchen, | 
die in Petrischalen eingelegt und mit Bakterienaufschwemmungen über- 
gossen werden, die Bakterien nach kurzer Einwirkungsdauer ab. Coli : 
wurde auf diese Weise nach 3t/, Stunden, Typhus nach 2!/, Stunden. | 
Cholera und Dysenterie nach 1 Stunde abgetötet (Christian 1911) | 
Kunow und Messerschmidt kommen zu dem Ergebnis bei ihren | 
Versuchen zur Gewinnung keimfreien Trinkwassers im Felde, daß unter 
allen gediegenen Metallen bezüglich ihrer bactericiden Kraft Kupfer an 
erster Stelle steht. Bei der Untersuchung von Türklinken und Griffen } 
aus verschiedenen Metallen und andern Materialien‘ zeigte sich, daß aus j 
Kupfer und Messing gefertigte Gegenstände dieser Art sich durch Keim- |. 
freiheit auszeichneten. In neuester Zeit bringen die Arbeiten Fickers. |- 
Thieles und Wolfs, Spiros, Saxls, Pfeiffers und Kadletr‘. }: 
Baumgartens und Lugers Beweise für die oligodynamische Wirkung į: 
der Kupfersalze, die sich auch auf Spaltpilze erstreckt, und durch eigene | 
Versuche suchte ich schon früher festzustellen, in welchen Mengen durch f : 
Kupfersalze eine Abtötung namentlich der als Krankheitserreger in Be | 
tracht kommenden Bakterien zu erreichen sei. Es ergab sich, daß die į- 
bactericide Kraft der Kupfersalze in eiweißfreien Nährböden eine sehr 
viel größere ist als in eiweißhaltigen, weil ein Teil des Kupfers sich mit }.. 
dem Eiweiß verbindet und, ehe dasselbe abgebaut wird, nicht zur Wirkung j.: 
kommt. So ergab sich, daß abgetötet wurde: 


in Wasser: | 
Vibrio cholerae El Tor 1:10000000 n. 1 St. = 0,002 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien ı 
Bac erium Typhi . . . 1:10000000 n. 2 St. = 0,002 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien 
Bacterium Paratyphi B. 1:100000 n. 24 St. — 0,2 mg Cu auf ca. Img Bakterien z 
Bacterium Dysenteriae 1: 500000 = 0,4 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien | i 
Vibrio Finkler...... 1 : 50000 = 0,4 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien 


auf eiweißhaltigem Nährboden: 


Bacillus tuberculosis typ. human. 1: 1000000 = 0,02 mg Cu auf oa. I mg Bakterien | 
Vibrio cholerae El Tor_1:100000 n. 24 St. = 0,2 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien j.. 


Bacterium Typhi .......... 1:10000 =2mg Cu auf oa. Img Bakterien | 
Bacterium Paratyphi B....... 1:20000 = 1 mg Cu auf os. Img Bakterien | 
Bacterium Dysenteriae ...... 1:10000 = 2mg Cu auf oa. Img Bakterien | 
Vibrio Finkler ........... 1:1000 —20 mg Cu auf ca. 1 mg Bakterien | 
Staphylococous aureus ...... 1:1000 —20 mg Cu auf ca. Img Bakterien. 


— ——* 


Wir sehen aus dieser Zusammenstellung, daß die Kupfersalze 
gegenüber dem Tuberkelbacillus in eiweißhaltigem Nährboden die 
größte Giftwirkung entfalten. In wäßriger Aufschwemmung werden die 
Vibrionen des Cholerastammes El Tor und die Typhusbacillen 
ebenso intensiv geschädigt. Cholera zeigt sich auch noch auf eiweiß- : 
haltigem Nährboden ausgesprochen kupferempfindlich; Typhus, Pars- ° 
typhus und Dysenterie verlangen zu ihrer Abtötung auf eiweib- 
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haltigen Nährböden größere Kupfermengen, dieselben sind aber noch 
immer klein genug, um eine Desinfektionswirkung im lebenden mensch- 
lichen oder tierischen Organismus nicht auszuschließen. Die Berichte 
Aulds über die Wirkung des arsenigsauern Kupfers bei den akuten 
Darminfektionen sprechen ja auch entschieden für eine solche Arznei- 
wirkung. Außerdem können dem gesunden Darm auch unbeschadet 
sehr viel größere Kupfermengen zugeführt werden, wie die folgenden 
Angaben zeigen: Burcq gab z. B. skrofulösen Kindern täglich bis 
0,2 g Kupferacetat, Mercey bis 0,4 g Kupfersulfat, ebenso Cullen, 
Russel, Chaussier. Gerbier beobachtete keine Schädigungen 
bei täglicher Verabreichung von 1,0 Kupferacetat. Du Moulin gab 
Kindern 0,12 bis 0,15 Kupferchloridammon ohne Vergiftungserscheinungen 
zu sehen und erhöhte die Dosis während 4 bis 5 Tagen sogar auf 0,4 
bis 0,5 g. Es könnten noch sehr viel mehr Beispiele aufgeführt werden, 
die beweisen, daß das Kupfer für den Menschen nur geringe Giftigkeit 
besitzt, und aus den Literaturberichten geht hervor, daß der mensch- 
liche Organismus ohne jede Reaktion durch den Magen so viel Kupfer- 
ealz aufnehmen kann, als einer Kupfermenge von 0,01 bis 0,03 entspricht. 
Höhere Dosen namentlich der ätzenden Salze können Erbrechen und 
Diarrhöen erregen, Symptome, die aber nach dem Aussetzen des Prä- 
parates sofort wieder verschwinden. Als Maximaldose wird im deutschen 
Arzneibuch 1,0 g Kupfer bezeichnet, die Dosis letalis wird von den 
verschiedenen Autoren von 0,4 bis 60 g normiert, eine Schwankungsbreite, 
die nur mit der Verwendung verschieden giftiger bzw. verschieden schnell 
sssimilierbarer Präparate und nach Berücksichtigung individuell verschieden 
großer Empfindlichkeit zu erklären ist. Auch auf intravenösem Weg lassen 
sich dem Menschen auf einmal bis zu 0,1 Kupfer als Dimethylglykokoll- 
kupferlösung einverleiben, in Abständen von 8bis 14 Tagen. Mit kleineren 
Mengen kann wochen- und monatelang behandelt werden, ohne irgend- 
welche Störungen hervorzurufen. Auch bei lang andauernder Kupfer- 
behandlung werden keine Schädigungen der Organe oder ihrer Funk- 
tionen beobachtet. Eine chronische Kupfervergiftung gibt es nicht, im 
Gegenteil neben der desinfizierenden Wirkung des Kupfers macht sich 
bei den meisten Menschen ein ausgesprochen roborierender Einfluß auf 
den Organismus’geltend. Wie die mit Kupfersalzen bespritzten Reben, 
auch wenn keine Peronospora-Infektion in Frage kommt, reicheres und 
länger grünendes Blattwerk bilden, eine höhere Assimilationstätigkeit 
entfalten und reicheren Ertrag geben als nicht gespritzte, so hebt die 
Kupferbehandlung auch beim Tier und Menschen die Lebenstätigkeit, 
und diese Wirkung äußert sich zunächst in subjektivem Wohlbefinden, 
nach längerer Zeit in der Zunahme des Körpergewichtes und in der 
Besserung des Aussehens. Aus dieser roborierenden Wirkung der Kupfer- 
salze erklären sich auch die Erfolge, die Pecholier, St. Pierre, Lié- 
geois, Cervello und Barbarini und früher schon andere Ärzte 
bei der Behandlung der Anämie und Chlorose mit Kupfersalzen ge- 
sehen haben. Aus dieser die Lebenskraft der höheren Organismen er- 
höhenden Wirkung der Kupfersalze ist aber auch auf eine Erhöhung 
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der Widerstandskraft gegen die Ausbreitung der Infektionserregr in 
Organismus zu schließen. Die Kupfersalze wirken auf den kranken ` 
Organismus somit nicht nur direkt als Bakteriengifte, sondem 
auch indirekt als Anreiz zur Erhöhung der Lebensfunktiom 
und der Abwehrkräfte. Es erscheint mir deshalb durchaus berechtigt | 
der Kupfertherapie volle Aufmerksamkeit zu schenken. Wenn auch ıu | 
ein Teil der im Laufe der Zeit aufgestellten Indikationen für ie 
Anwendung des Kupfers in der Therapie einer kritischen Prif | 
standhalten kann, so haben wir, wenn auch kein Allheil-, so doch en : 
wertvolles Mittel im Kampf gegen Krankheit und Krankheiaenge 
wiedergewonnen. 


> 
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VI. Übererregbarkeit im Kindesalter, mit beson- 
derer Berücksichtigung der kindlichen Tetanie 
(pathologischen Spasmophilie). 

Von 


Erich Aschenheim-Düsseldortf. 
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mak, Hauser, Cassel.) Verein f. inn. Med. in Berlin. 20. IV. 1896. Berliner 
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Einleitung. 

Die Monographie Escherichs „Die Tetanie der Kinder“, die im 
Jahre 1909 erschien, schließt eine Epoche der Erforschung der funktio- 
nellen Kinderkrämpfe ab, die im Jahre 1890 mit den Veröffentlichungen 
Escherichs und Loos begonnen hatte. In diesem Zeitraum wurde 
darch die unermüdliche Arbeit von zahlreichen Forschern, wie Baginsky, 
Boral, Cassel, Escherich, Fischl, Ganghofner, Loos, Kasso- 
witz, Kirchgässer, Soltmann, ferner Birk, Thiemich-Mann, 
v.Pirquet*), um nur einige zu nennen, das klinisch einheitliche Bild 
und der Krankheitsbegriff geschaffen, den wir heute als kindliche Te- 
tanie (Escherich), bzw. Spasmophilie (Heubner), pathologische Spas- 
mophilie (Thiemich), spasmophile Diathese (Finkelstein), spasmogene 
Disthese (v. Pfaundler) bezeichnen. 

Dieser Krankheitszustand wird von Feer, ähnlich wie von Finkel- 
stein, Thiemich u. a. folgendermaßen definiert: „Man bezeichnet somit 
am einfachsten als Spasmophilie einen krankhaften Zustand, der sich 
kennzeichnet durch galvanische und mechanische Übererregbarkeit der 
peripheren Nerven, und durch die Neigung zu gewissen klonischen und 
tonischen lokalen und allgemeinen Krämpfen.“ Zu den letzteren ge- 
hören Laryngospasmus, Carpopedalspasmen und ein Teil der kindlichen 
Eklampsieen. 

Diese Epoche von 1890—1909 zerfällt in zwei voneinander deutlich 
geschiedene Abschnitte. Den Einschnitt bilden die grundlegenden, 1901 
veröffentlichten Untersuchungen Thiemich-Manns über die galvanische 
Erregbarkeit und Übererregbarkeit des peripheren Nervensystems des 
Säuglinge. Wenn ihre Befunde vielleicht auch in der Folge durch eine 
verderbliche Schematisierung überwertet worden sind, führten doch 
diese Untersuchungen, mehr oder weniger, erst die fast allgemeine An- 
erkennung der Zusammengehörigkeit des oben kurz definierten Krank- 
heitsbildes herbei. Schon hier sei bemerkt, daß auch in dieser Verein- 
heitlichung vielleicht etwas zu schematisch verfahren worden ist. 

Dem sei, wie es wolle, die eingangs erwähnte Monographie Escherichs 
bildet einen Schlußstein der klinischen Forschung über die, auf Über- 
erregbarkeit beruhenden funktionellen Krämpfe des Kindesalters. Da- 
mit soll aber nicht gesagt sein, daß in den Jahren danach nicht dauernd 


*) Ein guter Überbliok über die Geschichte der Tetanie findet sich u. a. 
bei Esoherich und Lederer. 
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und frachtbringend an dem inneren Ausbau der Klinik weitergearbeitet 
worden ist; prinzipiell Neues ist aber kaum mehr hinzugekommen. Auf 
der einen Seite. sind einzelne Symptome genauer beschrieben und auf 
ihre Bedeutung hin erörtert worden, auf der andcren Seite haben 
Symptome, die bisher nur kasuistisches Interesse hatten, große Be 
deutung erlangt, so die Beteiligung des vegetativen Nervensystem:. 
einschließlich trophischer Störungen. 

Dem gegenüber ist der Streit der Meinungen über Ätiologie und 
Pathogenese des uns beschäftigenden Krankheitsbildes bis heute nicht 
zur Ruhe gekommen; nach wie vor steben sich die verschiedensten 
Ansichten gegenüber. Auch hier bildet Escherichs Monographie frei- 


lich einen Markstein, insofern in dieser Arbeit in umfassender Weie ; 


zuerst die pathogenetische Bedeutung der Epithelkörperchenerkrankun; 
erörtert worden ist. Escherich spricht sich darin fast, uneingeschränkt 
für eine auf einer Insuffizienz der Epithelkörperchen beruhenden Genese 
der kindlichen Tetanie aus. u 


Die verschiedenen Theorien über die Kinderkrämpfe haben zah- I 


reiche Untersuchungen veranlaßt, die wertvolles Tateachenmaterial zv- 
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tage gefördert haben. Diese Befunde haben nicht nur theoretische | 
Interesse, sondern sie haben auch für unser therapeutisches Handeln | 


allmählich Bedeutung gewonnen. 


Es erscheint daher der Versuch berechtigt, nach einer längeren ` 
Spanne Zeit wieder das Material zu sichten und zu sehen, inwieweit į 


sich seit Escherichs Monographie unsere Kenntnisse über den Zustand 


der kindlichen Übererregbarkeit, bzw. über die auf dieser beruhenden | 
Krampfzustände erweitert und vertieft haben. Selbstverständlich er! 


scheint es unmöglich, die Monographie von Escherich als starre Grenze | 


anzunehmen, es wird nötig sein, wiederholt auf weiter zurückliegende | 


Arbeiten zurückzugreifen, die unter Umständen erneute Bedeutung ge 
wonnen haben*). 


Physiologische Spasmophilie. 


Wir verstehen heute im allgemeinen unter Spasmophilie (Tetan#] 


usw.)**) einen Krankheitszustand, den wir eingangs nach Feer kur 


gekennzeichnet haben. Er zerfällt in zwei Teile. Die Grundlagen, ge} 
wissermaßen den eigentlichen Krankheitszustand, der als latente Spar į ` 
mophilie bezeichnet wird, bilden die galvanische und mechanische Über] ` 
erregbarkeit der peripheren Nerven, wie Facialisphänomen (Chvostek-| ` 


sches Symptom), Peronäusphänomen (Lustsches Phänomen), Erbsche ` 


Phänomen. Trousseausches Phänomen. Auf dieser bauen sich die : 
Krankheitssymptome der manifesten Spasmophilie, wie spasmophil | : 
Eklampsie, Laryngospasmus, Carpopedalspasmen, Spasmen der glatten | ` 


*) Die Kenntnis des allgemeinen klinischen Krankheitebildes der Spasmo- 
philie (Tetanie) wird bei den folgenden Ausführungen vorausgesetzt. 
+*+) Wegen der Nomenklatur muß auf die nachfolgenden Erörterungen hin- 


gewiesen werden. Iob schließe mich, wie noch ersichtlich sein wird, Escherich |, 


an und benenne die vorliegende Krankheit: Tetanie. 
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Muskulatur als „Steigerungen eines dauernd abnormen Zustandes“ 
(Finkelstein) auf. 

Für die Auffassung des gesamten Krankheitszustandes ist die 
Frage von Wichtigkeit, ob im frühen Kindesalter eine physiologische 
Neigung zu Krämpfen besteht, oder ob — mit Thiemich zu reden — 
alle funktionell bedingten Krämpfe auf einer pathologischen Spasmo- 
philie beruhen. 

Daß Krämpfe verschiedenster Art im Säuglingsalter auffallend 
häufig sind, wird wohl von keiner Seite bestritten; die Frage ist nur 
die, ob bei allen funktionellen Krämpfen ein für dieses Lebensalter 
eigentümlicher, durch die Zeichen einer latenten Tetanie wohl gekenn- 
zeichneter, pathologischer Zustand vorliegt, oder ob an sich dem 
frühen Kindesalter eine physiologische Spasmophilie eigentümlich 
ist (d. h. eine erhöhte Neigung zu Konvulsionen, die weder tetanischer 
noch epileptischer noch organischer Natur sind). 

Die Lehre von der physiologischen Spasmophilie geht letzten Endes 
auf Soltmann zurück, der meines Wissens auch den Ausdruck Spas- 
mophilie geschaffen hat. Soltmann folgerte auf Grund sehr geistreicher 
Versuche, daß die Krämpfe der Neugeborenen und jungen Säuglinge 
infolge mangelnder Entwickelung des Zentralnervensystems rein reflek- 
torischer Natur sein müßten. Die zurückgebliebene Entwickelung des 
gesamten Nervensystems in dieser frühen Periode bedinge zunächst an 
eich die Seltenheit der kindlichen Krämpfe bis zum 3. Monat*). 

‘Weiterhin macht nach Soltmann die Entwickelung des peri- 
pheren Nervensystems schneller Fortschritte als die Ausbildung der 
peychomotorischen Rindenzentren, deren Aufgabe die Hemmung der 
Reflexe und Regulation der Bewegungen sei. Hierdurch erklärt er die 
besonders große Neigung des Säuglings vom 4. Lebensmonat ab zu 
Krämpfen, „weil eben das Gehirn noch willenlos auch durch den Willen 
nicht reflexhemmend zu wirken imstande sei“. Er bezeichnet dieses als 
erhöhte Reflexdisposition—Spasmophilie (vgl. Handbuch d. Kinderkrankh. 
vonGerhardt). Mögen die experimentellen Befunde Soltmanns auch 
durch Untersuchungen der neueren Zeit nicht durchwegs bestätigt sein 
(Literatur bei Thiemich), möge auch seine Auffassung der Gehirnfunktion 
nicht den Ergebnissen der jüngsten Forschung entsprechen, die Tatsache 
bleibt bestehen, daß das Neugeborene mit einem sehr wenig entwickelten 
Nervensystem zur Welt kommt, und daß dieses mit eine Ursache der 
relativen Seltenheit von Krämpfen in. den ersten 8 Lebenswochen ist. 
Das beweist das ganze motorische Verhalten des jungen Säuglinge. 
Dafür sprechen auch die Untersuchungen von Thiemich-Mann über 
die Werte der normalen elektrischen Erregbarkeiten des Säuglinge, die 
sie bis zum 2. Lebensmonat besonders hoch fanden**), dafür sprechen 





*) Lust spricht die Vermutung aus, daß die hohe Kalkkonzentration im 
Gehirn der Neugeborenen mit ein Grund der geringen Erregbarkeit derselben ist. 

*°) Escherich bemerkt freilich, daß die individualisierenden Untersuchungen 
von v. Pirguet und von Sperk diesen Befund nicht durchwegs bestätigt haben. 
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ferner die Untersuchungen Thiemichs über die Koordinstionsfähigkeit 
beim Säugling*). Bei Menschen finden bekanntlich oft Mitbewegungen 
statt, so z. B. Dorsalflexion beim FaustschlußB usw. Thiemich konnte 
nun nachweisen, daß diese koordinierten Bewegungen nicht vor dem 
3. Lebensmonat zu beobachten sind, was Soltmanns Befunden über 
die Unfertigkeit des Nervensystems bei Neugeborenen entspricht. 


Thiemich hat seinerzeit weit mehr Wert darauf gelegt, daß | 
koordinierte, im Großhirn zu lokalisierende Bewegungen’ vom 3. Lebens- | 


monat an zu finden sind, daß also der zweite Teil der Soltmannschen 
Lehre von der Reflexdisposition, bzw. von den Reflexkrämpfen de 
älteren Säuglinge nicht völlig richtig sein kann. Soltmanns Lehre 
wurde, abgesehen von Thiemich auch von vielen anderen angesehenen 
Autoren nicht anerkannt (Fleischmann, Finkelstein u. a.) Abge 
sehen von Einwendungen, die auf Grund neuer Forschung über Gehim- 
histologie und Gehirnfunktion erhoben wurden, wurde vor allem immer 
wieder auf die klinische Tatsache hingewiesen, daB gegen die Solt- 
mannsche Lehre von der allgemeinen Reflexdisposition die Tatsache 
spreche, daß Krämpfe durchaus nicht bei allen Säuglingen, sondem 
nur bei einer gewissen Anzahl aufträten, und daß bei nicht disponierten 


Individuen solche selbst nicht durch die stärksten Reize auglösbar | 


seien. Dieser Einwand, der an sich natürlich durchaus den Tatsachen 
entspricht, trifft aber meiner Ansicht nach nicht den Kern der Sacke. 
Der Irrtum liegt darin, daß ohne weiteres Reflexkrämpfe, bzw. Dir 


position zu diesen, und physiologische Spasmophilie identifiziert werden, |: 


während die Reflexkrämpfe nur eine Bedingungsmöglichkeit der phr- 
siologischen Spasmophilie ausmachen. Nicht darum handelt es sich, ob 


die Soltmannsche Erklärung der physiologischen Spasmophilie zu |: 
Recht besteht, sondern ob es überhaupt im Säuglingsalter funktionelle. |: 


nicht spasmophil-tetanische Konvulsionen gibt. 
Am entschiedensten scheint sich mir Thiemich gegen die Existenz 


einer physiologischen Spasmophilie auszusprechen, obgleich er ebenso |: 
wie alle anderen Autoren die Häufigkeit der Krämpfe bis zum 3. Lebens- }: 


jahr anerkennt. Krämpfe, die weder spasmophil noch epileptisch noch 


organisch bedingt sind, sind nach seinen Ausführungen durch eine $- 


seröse Meningitis, durch hydrocephalische Veränderungen, oder auch 
durch toxische Einflüsse oder Stoffwechselveränderungen bedingt (z B. 


terminale Krämpfe Thiemichs). Eine ähnliche Stellung nehmen Fin- +: 


kelstein und Stöltzner ein, während Ibrahim und Feer auch schon 
die Möglichkeit von Reflexkrämpfen offen zu lassen scheinen. 

Die Häufigkeit von funktionellen Krämpfen im frühen Kinde- 
alter, die nicht spasmophil-tetanischer Natur sind, betonen Birk. 
Heubner, Neumann, Potpetschnigg, Stolte und Wickmanı 


+*+) Thiemich glaubt sich zu der Annahme berechtigt, daß die Soltmenn- 
sohe Lehre auch ein häufiges Vorkommen von Krämpfen bei Neugeborenen for- 
dere. Soltmann hat aber selbst in einem Artikel in der Eulenburgsoben 
Realenzyklopädie die Seltenheit der Krämpfe bis zum 4. Monat betont und glaubt 
diese Tatsache durch seine Theorie erklären zu können. 
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Teils sehen aber diese Autoren dieselben auch als toxisch bedingt an 
(u. a Heubner) — soweit sie nieht epileptischer Natur sind —, teils 
erkennen sie die unbekannte Natur dieser Konvulsionen an (Birk, 
Stolte), ohne aber ausdrücklich zu der Frage der physiologischen 
Spasmophilie Stellung zu nehmen. Potpetschnigg spricht sich dahin 
sus, daß die meisten Eklampsien mit Spasmophilie nichts zu tun 
haben. Birk erwähnt ausdrücklich, daß es Fieberkrämpfe gibt, die 
weder pathologisch-spasmophil noch epileptisch seien, und deren Deu- 
tung z. Z. unmöglich sei. Engel wie Berend berichten über Konvul- 
sionen bei Säuglingen, bei denen sie die elektrische Erregbarkeit nicht 
gesteigert fanden. Es soll indersen nicht verschwiegen werden, daß es 
Gebhardt in der Göppertschen Klinik gelungen ist, in 4 Fällen bei 
Fieberkrämpfen älterer Kiuder eine kurz dauernde Steigerung der elek- 
trschen und auch der mechanischen Erregbarkeit nachzuweisen. 

Es ist vielleicht hier auch der Platz. die Krämpfe bei Keuch- 
husten kurz zu erwähnen; auch über diese stehen sich die Ansichten 
völlig entgegengesetzt gegenüber. Während Finkelstein, Stöltzner 
und auch Feer in der pathologischen Spasmophilie die Vorbedingung 
der Keuchhustenkrämpfe sehen, lehnen Escherich, Ibrahim, Gött 

diese Auffassung ab. 
| Wernstedt glaubt einen innigen Zusammenhang zwischen elek- 
trischer Übererregbarkeit, der Intensität des Hustens und der Häufig- 
keit der Krämpfe gefunden zu haben. Erlanger kam zu genau dem 
entgegengesetzten Resultat. 

Gegenüber den Autoren, die ausdrücklich eine physiologische Spas- 
mophilie ablehnen und jener 2. Gruppe, die von nicht spasmophil-tete- 
nischen Konvulsionen spricht, ohne auf ihre Genese näher einzugehen, 
gibt es schließlich eine 3. Gruppe, die sich ausdrücklich für die An- 
nahme einer physiologischen Spasmophilie erklärt. 

Hier ist u. a. Gött zu nennen, nach dessen Ansicht die Solt- 
mannsche Lehre durch die Erforschung der spasmophilen Diathese zu 
sehr in den Hintergrund gedrängt worden ist. Vor allem weist aber 
Escherich unter Hinweis auf die nicht tetanischen, funktionellen 
Eklampsien die Bezeichnung Spasmophilie für kindliche Tetanie ab. 
Er stellt sich im allgemeinen durchaus auf den Soltmannschen Stand- 
punkt und sagt wörtlich (S. 74): „Es liegt also meines Erachtens kein 
Grund dagegen, wohl aber liegen verschiedene Gründe dafür vor, das 
Wort Spasmophilie seinem prägnanten Wortsinn und dem schon ein- 
gebürgerten Gebrauch gemäß zur Bezeichnung der in der ersten Lebens- 
zeit vorhandenen Neigung zu Krampfzuständen beizubehalten. Die 
Spasmophilie ist der weitere, die Tetania infantum der engere Begriff.“ 

Ganz ähnlich denkt Hochsinger, mögen auch sonst seine An- 
sichten über die Tetanie durchaus von denen Escherichs abweichen. 
Er betont in einer ausführlichen und erschöpften Arbeit über die Krämpfe 
der Kinder ganz ausdrücklich die allgemeine Krampfneigung des Kindes- 
alters. Auch er erkennt natürlich den oben erwähnten Einwand von 
Fleischmann und Thiemich an, nach dem zwar eine an sich große, 
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relativ aber doch geringe Anzahl von Säuglingen an Krämpfen erkrankt; 
er trägt ihm dadurch Rechnung, daß er die Wichtigkeit konstitutioneller 
und hereditärer Faktoren nachdrücklichst betont. Er weist entsprechend 
den obigen Ausführungen darauf hin, daß es Kinder gibt, die vom 
Säuglingsalter an bis zur Pubertät hin auf geringe Reize immer mit 
Krämpfen reagieren. 

Schließlich haben sich u. a Biedl, Peritz, Bauer und Sthee- 


man neuerdings für die Anerkennung des Begriffes der physiologischen |: 


Spasmophilie ausgesprochen. 


Wir sehen also, es steht in dieser Frage Meinung gegen Meinung. | 


wobei die Ablehnung dieser Ansicht im allgemeinen wohl die land- 
läufigere ist. Indessen ist dieses Vorherrschen der ablehnenden Ar 
schauung sicherlich unberechtigt. Wenn Gött betont, daß im Kindes- 


alter nicht nur funktionelle, sondern auch organische Krämpfe weit S 
häufiger zu finden sind, als bei den entsprechenden Erkrankungen der $- 


Erwachsenen, so weist er meiner Meinung nach auf den springenden 


Punkt in der ganzen Diskussion hin. Denn das häufige Auftreten f. 


von Krämpfen, die durch organische oder auch toxische Ur- 
sachen bedingt sind (auch Fieberkrämpfe, terminale Krämpfe 
usw.) beweist doch zweifelsfrei, daß der Organismus des Kin- 


des leichter auf Schädigung mit Krämpfen antwortet, als der 5 


des Erwachsenen — und dies ist doch nichts anderes, als 


eine physiologische Spasmophilie, d. h. eine in der Physis a 


des Kindes begründete Krampfneigung. In dieser Auffassung 
kann man geradezu die oben erwähnten Ausführungen Heubners, 
Neumanns, Birks, Stoltes, Wickmanns u. a. über toxisch bedingte 


Krämpfe als einen Beweis für das Vorhandensein einer physiologischen }.: 


Spasmophilie bezeichnen. 
Es scheint unbegreiflich, daß die klinischen Tatsachen nicht all- 


gemein zur Annahme einer allgemeinen Krampfbereitschaft im Säuglinge i 
alter geführt haben. Jedem erfahrenen Kinderarzte und Kliniker sind 


doch Fälle bekannt, wo Kinder bei jeder fieberhaften Erkrankung ihren 
Krampfanfall bekommen, ohne je in der Zwischenzeit Zeichen einer 
latenten Tetanie aufzuweisen. Auch die oben schon erwähnten termi- 


nalen Krämpfe zeigen die hier behauptete Tatsache aufs deutlichete. |. 


Säuglinge reagieren ferner auf Stoffwechselstörungen und Austrocknungs 


erscheinungen in solcher Häufigkeit mit Krämpfen, daß man sie nach N 


Finkelstein bei gewissem Gastroenteritiden fast mit Sicherheit voraus- 


sagen kann. Man vergleiche damit ähnliche Erkrankung bei Erwachsenen. |, 
Auch hier gibt es bei ähnlichen Erkrankungen, z. B. Cholera, Hitzschlag. |: 
Krämpfe. Aber damit es bei diesen Erkrankungen zu solchen kommt ;. 





müssen die krankhaften Veränderungen viel schwererer Natur sein, al | 


beim jungen Kinde. Auch hier wird je nach individueller und konsti- 


N 


* = 


tutioneller Veranlagung ein Mensch leichter Krämpfe bekommen als 


der andere. Dies gilt in erhöhtem Maße beim Kinde und entkräfte ; 
den Einwand von Thiemich u. a, daß nur ein relativ kleiner Teil der 


Säuglinge Krämpfe bekommt. 


De 
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Wenn auch eine allgemeine Altersdisposition zu Krämpfen im 
Säuglingsalter besteht, so schwankt ihre Stärke doch auf Grund der 
individuellen Disposition, die durch Konstitution und Heredität bedingt 
is (Hochsinger u. a). Indem wir allen diesen Tatsachen Rechnung 
tragen, müssen wir sagen, die Schranke, die den Säugling vor Krämpfen 
schützt, ist bei gleicher konstitgtioneller Anlage niedriger als beim Er- 
wschsenen, d. h. seine Reizschwelle ist niedriger. 

In diesem Zusammenhang sei auch auf eine andere allgemein-bio- 
logische Tatsache des Säuglingsalters hingewiesen, auf die auch Peritz 
L à aufmerksam macht. Die Psyche des Kindes zeigt Hemmungslosig- 
keit und Impulsivität. Es ist ja bekannt, wie seltsame Ideenverbindungen 
ein Kind hat, und wie leicht es auf äußere Einwirkungen mit stärksten 
psychischen Erregungen antwortet, z. B. Weinen und Lachen. Auch 
dies beweist, daB das Zentralnervensystem des Kindes schneller und 
leichter auf Reize reagiert, als das des Erwachsenen. 

An der klinischen Tatsache, daß junge Kinder mehr zu Krämpfen 
. neigen als Erwachsene, ist also meines Erachtens nicht zu zweifeln, 
und es ist nur die Frage, ob uns für diese physiologische Spasmophilie 
auch physiologische und anatomische Gründe gegeben sind. 

In der Tat scheinen mir nun die verschiedensten Tatsachen eine 
gesteigerte Erregbarkeit im Kindesalter zu erklären. — 

Von allgemeinen biologischen Gesichtspunkten aus ist hier vor 
allem auf die gewaltige Arbeitsleistung hinzuweisen, die das kindliohe 
. Zentrainervensystem in den ersten 2 Lebensjahren zu leisten hat (Hoch-. 
singer, Escherioh, Peritz, Gött u. a.) Der Wissensschatz, den ein 
. Kind sich in dieser Zeit aneignet, ist gewaltig. Man denke nur allein 
an die Erlernung der Sprache, Einprägung von uns selbstverständlichen 
Vorstellungen usw. Man kann nun dagegen einwenden, daß das, was 
den Erwachsenen am meisten anstrengt, die angespannte Aufmerk- 
samkeit dem Kinde abgeht. Trotzdem sind zur Erlernung dessen, 
was sich ein Kind in den ersten Lebensjahren an Wissen aneignet, 
eine Fülle von Reizen nötig, die das kindliche Gehirn verarbeiten muß. 

Obwohl wir über die feineren Gehirnvorgänge sehr wenig wissen, 
erscheint doch auch für das Gehirn die Annahme berechtigt, daß das 
ungeübte Organ durch jede neuartige Arbeitsleistung stärker in An- 
spruch genommen wird als das geübte, was ja für andere Organe z. B. 
Muskulatur eine allbekannte Tatsache ist. Auch beim Erwachsenen 
läßt sich dieser Vorgang bei Beschäftigung mit neuen Stoffen nach- 
weisen. ' 

Mit dieser funktionellen Inanspruchnahme geht ein rasches Gehirn- 
wschstum Hand in Hand. Man muß Hochsinger durchaus recht 
geben, wenn er sagt: „So wie bei allen rasch wachsenden Geweben des 
Kindes muß auch beim Gehirn während seiner stürmischesten Ent- 
wicklungsperiode eine besondere Vulnerabilität angenommen werden.“ 

Dabei liegt durchaus nicht nur ein schnelles, proportioniertes 
Größenwachstum vor, sondern das Gehirn erleidet während dieser Zeit 
anstomische und chemische Veränderungen einschneidenster Art. Die 
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Gehirnhistologie und -physiologie hat seit Soltmanns denkwürdigen 
Untersuchungen gewaltige Fortschritte gemacht, und es ist hier nicht 
der Ort, die Richtigkeit der einzelnen Tatsachen zu erörtern. Eines 
steht aber fest, daß sich erst im Laufe der ersten 2 Lebensjahre die 
Myelinisstion des kindlichen Gehirnes vollzieht (Jastrowitz, Solt- 
mann, Hochsinger, Peritz u. a.)*), und zwar kommt nach den Aus- 
führungen von Peritz die Myelinisation erst nach dem 3. Lebensmonat 
in rascheren Fluß: das ist also der Zeitpunkt, von dem an ungefähr 
nach Thiemichs Versuchen auch synergetische Bewegungen ausgeführt 
werden. Welche Aufgabe den Markscheiden obliegt, müssen wir hier 
offen lassen — Peritz hat in seiner Arbeit über die Nervenkrank- 
heiten des Kindes hierüber sehr interessante Hypothesen aufgestellt —, 
sicher ist aber, daß die Markscheiden für den normalen Ablauf der 
Gehirn- und Nervenfunktion von größter Bedeutung sind. Es ist übri- 
gens sehr wohl möglich, wie Peritz vermutet, daß das Myelin u.a 
mit dem Schutze der Nervenfasern vor starken osmotischen Schwan- 
kungen und vor Änderungen der Ionenkonzentrationen zu tun hat. 

Dieser Umstand erscheint deshalb wichtig, weil auch im Chemismus 
des kindlichen Gehirns physiologischerweise starke Veränderungen und 
Verschiebungen in der Ionenkonzentration vor sich gehen. Es kommt — 
am stärksten in den ersten 4 Lebensmonaten — zu einer Kalkverarmung 
im Gehirn (Quest, M. Cohn) entsprechend der Abnahme des Gesamt- 
organiemus an Kalk (Lust, Friedleben, Schwalbe, Schabad, vg. 
aber Orglers Einwände). Es ist nicht anzunehmen, daß die Kalkver- 
armung des wachsenden Gehirns nur auf die stärkere Zunahme der 
relativ kalkarmen weißen Substanz beruht (Toyonaga), da ja auch 
der Gesamtkörper an Kalk verarmt. Daß es sich nicht nur um eine 
solche relative Kalkverarmung handelt, sondern daß auch zugleich 
feinere Veränderungen im Chemismus des Gehirns vor sich gehen, dafür 
sprechen auch die Verschiebungen in der Phosphorverteilung. Bei Ab 
nahme des Gesamtphosphors kommt es zu einer Zunahme des Extraktiv- 
phosphors. Auch der Wassergehalt des Gehirns, der zweifellos mit der 
Ionenkonzentration im Zusammenhang steht und nicht auf eine ein- 
fache Durchtränkung der Gehirnmasse, sondern auf feinste Imbibition 
beruht, nimmt allmählich ab (Quest, M. Cohn)*). 

Quests Zahlen für den: Kalkgehalt und Cohns für den Waser- 
gehalt sind folgende: 


Kalkgehalt 

Foetus im 7. Monat . . . 2. 2 2 2 2 2 0. 0,168 Proz. 
n 0,164 n 
Kind 1 Tag alt . . .. 2 2 2 2 02. . 0,107 # 
» 4 Monate alt . . 2. 2 2 2 2 2 2 ne. 0,072 n 
n 16 n A se D a A ee 0,074 » 
» 2i, Jahe » 2... 22 2220. 0,067 » 
n 8 ” ie 0,0506 » 


*) Lit. bei Peritz. 
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Wassergehalt: 
Foetus . . 2.2... soa ee er OL Proz 
Neugeborene . . . 89 » 


Kind Ende des 1. Lebensjahres . . . 222... 82 » 
n 7 Jahre .. . . 2. 2 2 2 2 2 2 2 2 2000. 80 o 
Erwachsener e >» è >» >» > ùo o ejo > ù o >ù o ọ 77,5 n 


Wir haben also auf der einen Seite die unbestreitbare klinische 
- Tatsache, daß im Säuglings- und frühen Kindesalter Konvulsionen relativ 
häufig sind, ohne daß sich stets die Zeichen einer gesteigerten mecha- 
' nischen oder galvanischen Erregbarkeit nachweisen lassen, auf der 
~ anderen Seite finden wir biologische und physiologische Tatsachen, die 
' uns eine erhöhte Reizbarkeit des kindlichen Zentralnervensystems zur 
Genüge erklären. Als solche haben wir genannt: 
Schnelles Gehirnwachstum bei besonders großer Inanspruchnahme 
des Gehirns, 
tiefgreifende Veränderungen in dem feineren histologischen Aufbau 
(Myelinisation),*) 
Verschiebungen im Chemismus und der Ionenkonzentration. 
Meiner Ansicht nach genügen die angeführten Tatsachen durchaus, 
- um den Begriff einer physiologischen Spasmophilie anzuerkennen. Dabei 
`- soll nochmals betont werden, daß darunter nichts anderes verstanden 
‘wird, als eine dem frühkindlichen Organismus eigentümliche Eigen- 
schaft, auf Störungen geringfügiger Art mit Krämpfen zu antworten **). 
Vielleicht kann unsere Auffassung am besten durch die Formel von 
- Gottstein — Martius — Strümpell ausgedrückt werden, die besagt: 


K 235 hierbei bedeutet K Krankheit, S Schädlichkeit, W Widerstand. 


' Der Faktor W ist im Nervensystem des jungen Säuglings an sich ge- 
. ringer als später, er unterliegt aber ferner noch der individuellen Kon- 
stitution, und dies erklärt, daß nur bei einer gewissen Anzahl von 
' Säuglingen und nur auf gewisse Reize hin Krämpfe auftreten ***). 
| Beim Säugling ist also die Widerstandsfähigkeit des Nervensystems 





*) In diesem Zusammenhang sei auch schon hier auf die interessanten, theo- 
tetischen Erwägungen von Peritz über die Beziehungen von Ionenkorrela: ion, 
- Lipoiden und Ödembildung im Gehirn hingewiesen, die weiter unten noch besprochen 
werden werden. 

**) Hochsinger bezeichnet diese Krämpfe, die infolge phyriologischer Spas- 
mophilie meist sekundär zu anderen Krankhei’en hinzutreten, als Konvulsionen 
im Gegensatz zu den Krümpfen, die er als „echte Eklampsie“ ansieht und die 
sich mit unserem Begriff der tetenischen Krämpfe decken. Als Unterschied be- 
zeichnet er, daß die Konvulsionen fast stets auf die Extremitäten beschränkt 
bleiben, während bei „den echten Eklampsien“ laryngospastische Erscheinungen 
fast nie fehlen sollen. 

*) Eine eingehende Vertiefung in diese Fragen ist an dieser Stelle unmög- 
lich. Dies würde uns zu weit von unserer Spezialfrage ab- und zu den allgemeinen 
Fragen der Konstitution und Disthesen hinführen. Es muß deshalb diesbezüglich 
auf die ausführlichen Darstellungen (Martius, Bauer, v. Pfaundler u. a.) hin- 
gewiesen werden. 
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herabgesetzt oder, wie Martius sich ausdrückt, das Nervensystem des 
Säuglings hat eine Partialkonstitution, die eine relativ geringe Wider- 
standsfähigkeit aufweist. Die Gottstein-Martius-Strümpellsche 
Formel hat natürlich allgemeine Gültigkeit, und muß sich ebenso, wie 
sie sich den Krämpfen, die auf Grund der allgemeinen Krampfdispo- 
aition des Säuglings entstehen, zugrunde legen läßt, auch auf den Zu- 
stand der pathologisch gesteigerten Erregbarkeit des Kindes (Tetanie 
(pathologische Spasmophilie) usw.) anwenden lassen. 

Betrachten wir zunächst den Quotienten der obengenannten Formel, 
so setzt sich, entsprechend der Komplexität der Krankheitsbedingungen 
der Zähler S wohl stets aus einer größeren Anzahl von Faktoren zu- 
sammen. Strümpell unterscheidet unter diesen vor allem „wesent 
liche und begleitende Schädlichkeiten, also: S—Sw + Sb. 

Auch der Nenner W setzt sich nach diesem Autor aus minde- 
stens 2 Faktoren zusammen, der angeborenen und erworbenen Wider- 
standsfähigkeit, also: W — Wa + We, demnach: 


So Sb 
— Wat We' 


Die Einführung des Begriffes der erworbenen Widerstandskraft, 
bzw. der erworbenen Widerstandsunfähigkeit ist von größter Bedeutung. 
Er besagt nicht mehr und nicht weniger, als daß der Nenner W der 
Formel von exogenen Einflüssen abhängig ist, d. h. auch selbst wieder 
durch „Schädlichkeiten“ verändert wird. Aber auch ohne Berücksich- 
tigung dieser Tatsache ist die Widerstandskraft eines Organismus ein 
sohr komplexer Begriff; die Widerstandskraft ist umgekehrt proportional 
der Disposition, die sich wiederum (entspeechend Wa und We) aus an- 
geborener und erworbener Konstitution (Kondition-Tandler) zusammen- 
setzt (vgl. Bauer). 

Die Gesamtkonstitution — und damit auch die gesamte Wider- 
standskraft des Körpers — beruht auf den Partialkonstitutionen der 


einzelnen Gewebe oder Organe (Martius). Die Partialkonstitution : 


eines Organes oder Gewebes wird aber nicht allein durch 
ihre eigene angeborene oder erworbene Beschaffenheit be- 
dingt, sondern zu einem recht beträchtliohen Teil durch die 


Partialkonstitution des, in gewissem Sinne, allen Organen ; 
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übergeordneten neuroglandulären Systems. Mit anderen Worten: 
Für die Partialkonstitution des einzelnen Organe ist die polyglandı- 


läre Formel von größter Bedeutung (R. Stern, Bauer). 


Diese kurzen Überlegungen allgemeiner Natur war auch notwendig, 
um vom Standpunkt der allgemeinen Pathologie zu den Ausführungen 
von Schloß, der leider ein Opfer des Krieges geworden ist, Stellung 
zu nehmen, die dieser in seiner letzten Veröffentlichung über die Rə . 


chitis gemacht hat (Ergebnisse der inneren Medizin und Kinderheil- 
hunde, Band 15). 

Wenn ich die Ausführungen von Schloß recht verstehe, betrachte 
er die Rachitis als eine allgemeine Ernährungs- bzw. Entwicklungs- 
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störung des Kindesalters, die sich insbesondere im Knochenwachstum 
dokumentiert *). 

Schloß vertritt den Standpunkt, daß pathogenetisch die ver- 
schiedensten Störungen, deren Sitz peripher oder zentral gelegen sein 
kann, den regulären Ablauf des Knochenwachstums stören und damit 
„eine vulgäre Rachitis“ bedingen können. Das Knochenwachstum be- 
ruhe auf einer Kette von Funktionen und der Ausfall eines Gliedes 
ziehe den Ausfall oder die Dysfunktion von anderen nach sich, ohne 
daß deshalb eine bestimmte Störung als einzige Ursache der Rachitis 
anzusprechen sei. 

-~ Ebenso ist auch Schloß der Meinung, daß die Ätiologie der Ra- 
chitis nicht einheitlich sei. Mannigfache störende Umstände (ätiolo- 
gische Momente) können zu denselben Störungen (pathogenetische Ver- 
änderungen) führen. Schloß zieht aus seiner Anschauung die logische 
Folgerung, „daß er auch das Schema, wie es Martius letzthin als 
Grundschema der gesamten Pathologie hingestellt hat und v. Pfaundler 
für die Rachitis formuliert hat (die Rachitis ist das Produkt aus la- 
tenter Disposition und manifestierenden Schäden), in seiner Allgemein- 
gültigkeit nicht anerkennt.“ o 

Wir müssen uns hier deshalb mit diesen Ausführungen, soweit sie 
allgemein-pathologischer Natur sind, beschäftigen, weil die Tetanie in 
engster Beziehung zur Rachitis steht. 

Ich habe seinerzeit gesagt: 

„Rachitis, Osteomalacie und Spasmophilie sind eng verwandte 
Allgemeinerkrankungen des Körpers. Bei allen finden sich Allgemein- 
symptome, bei allen besteht eine Störung des Salzstoffwechsels, an der, 
besonders bei Rachitis und Osteomalacie, der Kalkstoffwechsel in erster 
Linie beteiligt ist. 

Bei Rachitis und Osteomalacie besteht, entweder allein als Folge 
der Kalkstoffwechselstörung oder zum Teil ihr koordiniert, eine spezi- 
fische Knochenbildungserkrankung. Auch andere Organe werden bei 
den genannten Erkrankungen durch die Kalkstoffwechselstörung be- 
troffen. | 

Als pathogenetisch einheitliche Ursache aller drei Kkrankungen 
ist eine Gleichgewichtsstörung in der Funktion der endokrinen Drüsen 
anzusehen, die den Salzstoffwechsel beherrschen. 

Bei der Rachitis ist die Annahme begründet, daß eine Funktions- 
sörung der Thymus, bei der Osteomalacie eine solche der Geschlechts- 
drüsen besonders im Vordergrund steht. 

Bei der Spasmophilie tritt zu dieser Störung noch die Dysfunktion 


+) Schloß scheint das Wesen der Rachitis in einer Knochenerkrankung zu 
sehen, während alle anderen Erscheinungen nur sekundärer Natur sind. Meiner 
Anschauung nach, die ich auch schun früher ausgesprochen habe, sind alle Krank- 
beitserscheinungen der Rachitis koordiniert, wenn uns auch die Skeletterkrankung 
am meisten ins Auge fällt, und haben dieselbe pathogenetische Ursache bzw. Ur- 
sachen. Indessen erscheint eine weitere Diskussion über diese Frage an dieser 
Stelle nicht unbedingt geboten. 
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einer anderen Drüse hinzu, sei es, daß eine Hemmung wegfällt, sei es 
daß eine besondere Verstärkung der schon bestehenden Störung erfolgt 

Welche Drüse dies ist, wissen wir nicht, möglicherweise die Neben- 
schilddrüsen. 

Diese Funktionsstörungen endokriner Drüsen können durch die 
verschiedensten Ursachen ausgelöst werden, die entweder allein oder ` 
wohl meist vereint schädigend einwirken. Solche sind: Angeborene ;. 
Disposition, Vererbung, Domestikation, respiratorische Noxen (Winter). : 
konsumierende Krankheiten, z. B. Syphilis, Infektionen, Lebeneschwäche. { 
Ernährungsstörungen.“ ) 

Es ist demnach klar, daß für meine Auffassung über das Wesen 
der Tetanie*) die Berechtigung oder Nichtberechtigung der Schloß- 
schen Theorie von Bedeutung ist. | 

Wie die angeführten Sätze beweisen, decken sich meine und 
Sohloß’ Ansichten über die Vielfältigkeit der ätiologischen Bei 
dingungen — so möchte ich heute aus erkenntnistheoretischen Gründen | ` 
lieber statt „auslösende Ursachen“ sagen, um den verwirrenden Aus | 
druck: Ursache ganz zu vermeiden — im Prinzip durchaus**). 

Dagegen kann ich Schloß nicht recht geben, wenn er die ver 
schiedenartigsten pathogenetischen Faktoren zwar nicht als gleichwertig 
aber als gleichberechtigt im Funktionsablauf des Knochenwachstum | 
ansieht. E 

Ich habe mich in der oben erwähnten Arbeit bemüht zu beweisen. 
daß das doch recht einheitliche Krankheitsbild der Rachitis — da {` 
muß ich Schloß gegenüber betonen — eine einheitliche Erklärung į 
fordert. Ich habe dies, wie auch andere Autoren***), in einer Gleich- 
gewichtsstörung des neuroglandulären Systems gesehen. Daran mv į 
ich heute noch festhalten. Schloß begeht nach meiner Ansicht den f * 
Irrtum, daß er Faktoren als gleichberechtigt ansieht, für die dieses 
unmöglich zutreffen kann. 

Das Knochenwachstum unterliegt einem feinen Regulationsmechs- 
nismus, und eine Störung desselben ist für jede Störung des Knochen- 
wachstums erforderlich. Man kann dies mit Martius als Ursache oder 
auch im Sinne von Hansemann als obligate Bedingung bezeichnen 
Alle anderen, von Schloß angeführten pathogenetischen Veränderungen a 
bedeuten nur Hilfsmomente oder direkte Folgen der neuroglandulären | : 


— —— — — e 
ea i 


m. 





u. 


*) Daß es, wie ich zugeben muß, einzelne Fälle von Tetanie, ohne klini- a i 


sche Rachitis gibt, ändert an den Grundzügen meiner Ansicht nichts, wie weiter ; 
unten ausgeführt wird. | 

e+) Es handelt sich hier um die Anerkennung der Mannigfaltigkeit der ätio 
logischen Momente. Was Schloß über ihre Wertigkeit und ihre Beziehung rt 
den pathogenetischen Veränderungen sagt, ist — mag es nun richtig oder falsch 
sein — für diese Feststellung gleichgültig. 

+++) Hier ist vor allem Bauer zu nennen, ferner Biedl, Cristofoletti. 
Curschmann, Marinesco-Parhon-Minea. Die Ausführungen dieser Aute 
ren, abgesehen vielleicht von denen Bauers, beziehen sioh aber, soweit mir 
bekannt ist, mehr oder weniger auf die Osteomalacie, was ich Bauer gegenüber : 
betonen möchte. | 


nt — —— 
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Störung. Wenn. Schloß dieselben mit den ätiologischen Faktoren nicht 
auf eine Stufe stellen will, sondern auch hier Bedingung und Folge 
unterscheidet, hat er gewiß recht; das ändert aber nichts an der Tat- 
sache, daB die Störung der endokrinen Drüsen bei der Entstehung der 
malacischen Erkrankungen einen übergeordneten Faktor bildet. 

Meine Anschauung über die einheitliche Genese der malacischen 
Erkrankungen läßt sich, wie ich glaube, auch durch die Formel von 
Gottistein-Martius-Strümpell ausdrücken, wenn auch eine der- 
artige mathematische Formel in der Erscheinungen Flucht nur stets 
einen Notbehelf bedeuten wird: 


_ Sw+ Sb 
— Wat We'` 
Die Schädlichkeiten, die die Rachitis bedingen, können — darin 
glaube ich mit Schloß übereinzustimmen — mannigfaltige sein, die 


zum Teil direkt am Organismus angreifen, teilweise erst Stoffwechsel- 
störangen hervorrufen, die ihrerseits den Mineralstoffwechsel schädigen. 
Unter diese Schädlichkeiten fallen aber nicht Störungen der inneren 
Sekretion, vielmehr gehören diese Störungen des endokrinen Systems 
entsprechend den obigen Ausführungen unter die konstitutionell, bzw. 
konditionell bedingte Widerstandıkraft des Organismus, kommen also 
in dm Nenner W zum Ausdruck. Ohne herabgesetzte Widerstands- 
kraft kann es keine Rachitis geben, da der einzige hypothetisch 
denkbare Fall, wo W unverändert ist — kalkarme Nahrung —, zur 
Osteoporose führt. Diese Auffassung trägt allen Möglichkeiten Rech- 
nung. Je nach der Stärke der Widerstandskraft werden geringe (unter 
Umständen physiologische) oder starke Schädlichkeiten notwendig sein, 
um zur Rachitis zu führen. 


Die infantile Tetanie. 

Wir haben also bisher festgestellt: 

1. daß es im Kindesalter eine „physiologische Spasmophilie en 
dem Kindesalter eigentümliche Krampfneigung) gibt, 

2. daß die Schloßsche Anschauung, wonach die Rachitis und 
dementsprechend die ihr nahestehenden Erkrankungen keine einheit- 
liche Genese haben, nicht zu Recht besteht. 

Wesensgleichheit aller Tetanieformen. Wenn wir uns nun zu 
einer Betrachtung der kindlichen Tetanie wenden, drängt sich zunächst 
die Frage auf, ob es sich bei der Tetanie des Kindes und bei den 
verschiedenen Tetanieformen des Erwachsenen um dieselbe Erkrankung 
handelt. Die Ansicht von der Wesensgleichheit aller Tetanieformen 
stammt, soweit ich feststellen konnte, von Escherich und von 
dessen Schüler Loos (1890). Diesen pflichtete zunächst Ganghofner 
bei, während sich Henoch, Heubner, Soltmann vorerst dagegen 
aussprachen. Von anderen Autoren, die die Einheitlichkeit der Er- 
krankungeformen anerkannten, seien Pineles, Erdheim, Chvostek, 
Biedl, Bauer, Curschmann, Pfeiffer-Mayer, Phleps, Gött, 

12* 


x 
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Kehrer, Stheeman genannt, während sich u. a., mehr oder weniger 
deutlich, Czerny, Kassowitz, Hochsinger, Thiemich*), Stöltzner 
und Thorspecken dagegen ausgesprochen haben. Auerbach sieht 

— den Zusammenhang für nicht erwiesen an. 

— Welche Beweise sprechen nun für, welche gegen die Annahme. 
ae daß die Tetanie (pathologische Spasmophilie) der Kinder und die der į 
we Erwachsenen ein und dasselbe ist? Wir wollen hierbei zunächst nur | 
Ze vom klinischen Gesichtspunkt uns leiten lassen und alle Erfahrungen ! 
Ber des Tierexperiments und der Stoffwechseluntersuchungen usw. außer ` 

R acht lassen, um nicht in den Fehler zu verfallen, zum Teil das, was ı 
> E bewiesen werden soll, als Beweis anzuführen. | 
en Ich glaube aber, daß Schloß durchaus recht hat, wenn er eine | 
höhere Würdigung der klinischen Beobachtung fordert. | 

Vor allem hat Pineles (auch Phleps) sehr ausführlich vom ki | 
nischen Gesichtspunkt aus zu der uns beschäftigenden Frage Stellunz | 
= genommen**).. Für die Gleichheit aller tetanischen Erkrankungen 
P sprechen nach Pineles folgende Tatsachen***). Sowohl beim Er- 
— wachsenen wie beim Kinde findet sich bei der Tetanie fast stets ein 
i * Steigerung der elektrischen Erregbarkeit, häufig zeigt auch der Er 
De wachsene nicht nur eine Erniedrigung der elektrischen Schließung 

n werte, sondern auch vor allem eine besonders starke Erniedrigung der | 
Eee Werte für die Öffnungszuckungen, so daß auch bei ihnen AnOeZ < Arš? 
— wird. Die Bedeutung des Facialisphänomens ist zu umstritten, al al 
B daß sein Vorkommen oder Fehlen nach der allgemeinen N 
beweiskräftig wäre. 

a Dagegen ist die wenig bekannte Tatsache wichtig, daß — 
= Laryngospasmus bei der Tetanie der Erwachsenen zu beobachten it: 
Gerade das Fehlen dieses Symptoms wird häufig gegen die Einheit: 
lichkeit der Tetanie des Kindes und des Erwachsenen ins Feld geführt. ; 
Pineles selbst hat relativ häufig Stimmritzenkrämpfe bei Erwachsene 
beobachtet, und zwar sowohl bei postoperativer, wie bei idiopathischer } 
Tetanie. Ferner ist Laryngospasmus****) bei Erwachsenen beschrieben : | 
worden von H. Curschmann, Dienst, Epstein, v. Eiselsbert.! 
Falta-Kahn, v. Frankl-Hochwart, J. Hoffmann, v. Jackseh. : 
Loos, Neusser, Phleps, Schönborn und v. Wagner (Lit. bei | 
Biedl, v. Frankl-Hochwart, Pineles). Pineles gibt sogar su į 
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e *) Ob Thiemich seine frühere ablehnende Haltung aufrecht erhält, er- 
= scheint mir nach seinen Ausführungen in der 2. Auflage des Handbuchs moc ` 
I Pfaundler-Schloßmann fraglich. 
— $$) Pineles zieht freilich auch die experimentelle Tetanie in den Kres 
seiner Betrachtung. 
o +++) Im allgemeinen folge ich den Ausführungen von Pineles. 
T $$$) Escherich betont, wie mir scheint, mit Recht, daß es nicht zufällig is. 
s wenn in dem Alter der Sprachentwicklung die Krampfneigung der Kehi- : 
r, kopfmuskulatur besonders groß ist. Gerade die am meisten beanspruchten . 
E aaa Gehirnzentren, die überdies in schnellster Entwicklung sind, werden am leichte 
| sten gestört. Übrigens ist auch bei jungen Hunden nach der Parathyread: 
ektomie die Bevorzugung der Atemmuskulatur auffällig (Bied]). 
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drücklich an, er habe bei fast jedem Erwachsenen Laryngospasmus 
feststellen können, seitdem er seine Aufmerksamkeit hierauf ge- 
richtet habe. | 

Ganz ähnlich liegt es mit den klonischen Krämpfen; auch diese, 
die als etwas durchaus Gewöhnliches zum Verlauf der kindlichen Te- 
tanie gehören, sind ein seltenes, aber durchaus nicht fehlendes Sym- 
ptom bei der Tetanie der Erwachsenen. Man muß dabei berücksich- 
tigen, daß sie, besonders in der älteren Literatur, als epileptiforme 
Krämpfe oder gar als Epilepsie bezeichnet werden. (Falta-Kahn, 
v. Frankl-Hochwart, Pineles, Phleps.) 

Die tonischen Krämpfe, die der Krankheit ihren Namen gegeben 
haben, finden sich bekanntlich sowohl bei Kindern wie bei Erwach- 
genen, sie sind aber gerade umgekehrt, wie die bisher besprochenen 
Symptome, im Kindesalter selten; dies gilt besonders für den jungen 
Säugling. Je älter das Kind, desto häufiger Carpopedalspasmen; weiter 
treten dieselben beim jungen Kinde fast nur in der vorübergehenden 
Form auf, während beim älteren Kinde schon, ebenso wie beim Er- 
wachsenen, die persistierende Form zur Beobachtung kommt (Esche- 
rich, Pineles u.a... Dementsprechend scheint mir auch das Trous- 
seausche Phänomen beim Erwachsenen häufiger als beim Kinde aus- 
lösbar zu sein. 

Über das Vorkommen der bei Erwachsenen sehr häufigen, sen- 
siblen Störungen (Parästhesien, Hoffmannsches Phänomen) läßt sich 
nstürlich beim kleinen Kinde, das noch nicht sprechen kann, schwer 
ein Urteil fällen. Doch scheinen, wie Escherich mit Recht betont, 
die kurzdauernden tonischen Krämpfe schmerzhaft zu sein. Bei älteren 
Kindern sind jedenfalls typische Parästhesien beobachtet worden 
Kalischer, Herbst). 

Die Beteiligung der glatten Muskulatur, also des vegetativen 
Nervensystems, findet sich, wie neuere Beobachtungen lehren, sowohl 
beim Kinde wie beim Erwachsenen (Escherich, Falta-Kahn, 
Finkelstein, Hagenbach-Burckhardt, Ibrahim, Koeppe, Pe- 
ritz, Thiemich u. a.). Dasselbe gilt von den trophischen Störungen 
(Biedl, Erdheim, Hesse u. Phleps, Falta-Kahn, Fischl, Peters, 
Pineles, Quilitz u.a.)*). Schließlich sei noch erwähnt, daß für die 
Tetanie der Erwachsenen ähnliche auslösende Bedingungen in Frage 
kommen, wie für die der Kinder (Einfluß der Jahreszeit, sogenannte 
respiratorische Noxe, cf. Bevorzugung von Schneidern und Schustern). 

Diese kurze vergleichende Zusammenstellung der klinischen Sym- 
ptome bei der Tetanie der Erwachsenen und der Kinder beweist, daß 
das Krankheitsbild im Prinzip dasselbe ist: nicht die Art der Sym- 
ptome, sondern nur ihre Häufigkeit unterscheiden die verschiedenen 
Tetanieformen — wie man vielleicht sagen kann — voneinander; 
und zwar überwiegen im frühen Kindesalter die cerebral bedingten 





°) Eine ausführliche Darstellung mit genauem Literaturnachweis erfolgt im 
klinischen Teil. 
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Symptome (Eklampsie, Laryngospasinus) gegenüber den peripher be- 
dingten (tonische Krämpfe, vegetativ-trophische Störungen), die das 
Krankheitsbild beim Erwachsenen beherrschen. Auf einen Einwand 
den u. a. Stöltzner und Jörgensen erheben, müssen wir an dieser _ 
Stelle schon kurz eingehen. Unter Hinweis auf Fuhr, v. Frankl- : 
Hochwart, Munk, Mac Callum, Breisacher heben sie hervor, dad ı 
beim Erwachsenen eine lakto-vegetabile Diät auf die Tetanie günstig į 
wirkt, während beim Kinde gerade die Milchentziehung eine wichtig: | 
therapeutische Regel sei. 5 

Nun liegen meiner Ansicht nach die Dinge etwas anders, wobe 
ich unter Berücksichtigung der eben genannten Kost der Erwachsenen 
nur den angeblichen Gegensatz zu der Diät in Erwägung ziehe, di: 
bei Kindern günstig wirken soll. 

Auch dem älteren Kinde geben wir wie dem Erwachsenen be 
der Tetanie gern Gemüse. Ferner wirkt nicht die Milch an sich auf 
den tetanischen Säugling schädlich, sondern nur artfremde Milt i- 
Hierin unterscheidet sich aber der Säugling auch sonst vom Erwatt 
senen. Überdies ist, wie wir sehen werden, die Frage des ungünstige | 
Einflusses der Kuhmilch bei der Tetanie durchaus noch nicht geklärt $- 
(Zybell, Lust). = 

Dies beweist, daß in dem verschiedenen Einfluß der Nahrung, # |. 
fern er überhaupt besteht, kein zwingender Unterschied zwischen de: 
Tetanie des Kindes und der des Erwachsenen zu sehen ist. Esche-[- 
rich betont mit Recht, daß das Krankheitsbild der Tetanie „in bezu |-: 
auf Eigenart und Charakteristik der Symptome von wenigen erreicht 
wird“. | 

Die Einwände der Gegner der einheitlichen Auffassung stützen | 
sich auch zum Teil auf ätiologische Auffassungen, die wir füglich b| 
zur Besprechung der Pathogenese vernachlässigen können. i 

Für jetzt genügt uns die Feststellung, daß die Tetanie des Sau | 
lings, des älteren Kindes und des Erwachsenen vom klinischen |. 
Standpunkt aus als eine Krankheitseinheit zu betrachten sind, di 
allerdings durch Eigenart des Verlaufes, Prävalenz einzelner Symptome. 
Art der auslösenden Momente in einer Anzahl von Gruppen zerfäll 

Auf Grund dieser Auffassung können wir nunmehr viel ub] 
fangener an die Betrachtung des klinischen Krankheitebildes hers |: 
treten, das sich — grob schematisch — aus latenter und manifestet +: 
Tetanie zusammensetzt. 


— ms nd 4 


— — 





Klinik. | 

Unter latenter Tetanie verstehen wir den eigentlichen Krankheit |" 
zustand, die krankhaft gesteigerte Krampfbereitschaft. Dieser win > 
durch eine allgemeine pathologische Übererregbarkeit des gesamte? ;. 
motorischen, sensiblen und vegetativen Nervensystems ge i i 
als dessen wichtigste Symptome elektrische und mechanische Über: n 
erregbarkeit der peripheren Nerven angesehen werden. i 
Diese krankhafte Übererregbarkeit des gesamten Nervensystem `. 
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bildet die Grundlage für die Erscheinungen mannigfacher Art, die das 
Krankheitsbild der manifesten Tetanie ausmachen. Es wird beherrscht 
durch das Auftreten tonischer und klonischer Krämpfe einschließlich 
des Stimmritzenkrampfes, zeigt aber, wie wir sehen werden, noch 
manche andere Symptome. ; 

Elektrische Übererregbarkeit. Wenn wir die Lehrbücher der 
Kinderheilkunde durchsehen, so stoßen wir im allgemeinen auf die An- 
gabe, daß das Auftreten einer KOeZ < 5,0 MA beweisend und patho- 
gnomonisch für das Vorhandensein einer kindlichen Tetanie ist (Thie- 
mich im Handbuch von Pfaundler-Schloßmann, 1. Aufl, Ibrahim 
im Feerschen Lehrbuch, Finkelstein). So hat sich, vielleicht ganz 
gegen den Willen des Begründers dieser Lehre, diese Angabe zu einem 
unumstößlichen Dogma entwickelt. Die Grundlagen hierzu bilden die 
sehr genauen Untersuchungen von Mann und Thiemich, die diese 
im Anschluß an Untersuchungen von Escherich und seiner Schule, von 
Burokhardt, Kalischer, Ganghofner und Hauser in ausgedehntem 
Maße vorgenommen und im Jahre 1901 veröffentlicht haben. 

Trotzdem sie als bekannt vorausgesetzt werden müssen, sollen sie 
doch hier ihrer grundlegenden Wichtigkeit wegen noch einmal refe- 
_ niert werden. 

Thiemich-Mann haben zum ersten Male für alle Erregungsquali- 
täten Normalwerte festgestellt und diese mit krankhaft veränderten 
Werten in Vergleich gebracht. Nach Mann sind die Mittelwerte für 
die galvanische Erregbankeit am N. medianus die folgenden: 

MSZ ASZ AOeZ KOeZ 
Kinder unter 8 Wochen: 2,61 2,92 5,12 9,28 MA. 
Kinder von 8 Wochen bis 30 Monaten: 1,41 2,24 3,63 8,22 „ 


Die Grenzwerte liegen für die KSZ bei Kindern über 8 Wochen 
zwischen 0,7 bis 2,0 MA. ASZ zeigt starke Schwankungen, doch ist nur 
ausnahmsweise die ASZ > A0eZ. 

Was die KOeZ anbetrifit, so war diese: 

17 mal > 5,0MA, 
17 „ D100 „ 
1 „ >150 „ 

Für Tetanie stellte Thiemich folgende Werte auf, wobei zu be- ` 

merken ist, daß sein jüngstes Kind älter als 3 Monate war. 


I. Manifeste Tetanie (15 Kinder): 


KSZ ASZ 4A0eZ KOeZ 
Durchschnittswerte : 0,63 1,11 0,55 1,94 MA. 
— — — — — — — — 
Grenzwerte: 0,2—1,2 0,5—2,6 0,4—1,4 0,8—4,5 MA, 
IL Latente Tetanie (47 Einzeluntersuchungen): 
KSZ ASZ A0eZ KOeZ 
Durohschnittewerte: 0,7 1,15 0,95 2,23 MA. 


SEES ESEE, pS OEE, — 
Grenzwerte: 0,1—1,4 0,2—2,8 0,3—2,4 0,7—5,0 MA. 
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III. Abgelaufene Tetanie: 


KSZ ASZ A0eZ KOeZ 
Durchschnittswerte: 1,83 1,72 > 2,3 > 7,9 MA. 
— — — —  — — — 
Grenzwerte: 0,7—3,2 1,0—3,4 1,1— > 5,0 3,2 — > 15,0MA. 


Thiemich hebt hervor, daß die Differenz der Werte für die 


KOeZ. für das gesunde und kranke Kind stets groß ist, ferner, da8 


das von anderen Autoren, besonders Escherich hoch bewertete Ein 
treten des KSTet beim nicht narkotisierten Kinde deshalb an Wer 
verliere, weil die Kinder mitunter aus Schmerz aktiv eine tetanische 
Stellung einnähmen. Thiemich folgert: „Für die Diagnostik der Te 
tanie ergibt sich also aus meinen Untersuchungen: ‚Bei der Tetani: 


au. um 


in m 


sind die Werte für KSZ größtenteils niedriger als beim normalen 
Kinde, sie können aber auch weit in die Breite der Normalwerte 
hineinreichen. Sehr wichtig ist das fast regelmäßige Überwiegen der , 


AOeZ über ASZ bei Tetanie, welches normalerweise sehr selten vor | 


kommt. Ausschlaggebend ist aber das Verhalten der KOeZ, insofem 
‘ Werte unter 5 MA nur der Tetanie, Werte über 5 MA nur der Nom 


angehören. Die Prüfung des KSTet ist unsicher und vermag die Prü- : 


fung der KOeZ nicht zu ersetzen. Ebenso wenig Wert ist der fare 
dischen Untersuchung beizumessen.“ 

Thiemich hat diese Formulierung in der neuesten Auflage de: 
Handbuchs von Pfaundler-Schloßmann insofern eingeschränkt, als 
auch er nunmehr betont, daß KOeZ = 5,0 MA. nur als Mittelwert an 


zusehen sei, und daß die Normalwerte vielleicht noch höher liegen, ds : 


— 


— nt 
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bei seinen ersten Untersuchungen möglicherweise übererregbare Kinder ; 
als normal angesehen worden sind; er nähert sich damit der Auffassung : 


von Escherich, wie wir weiter unten gehen werden. 


Alle Untersuchungen Thiemichs wurden beim nichtnarkotisierter : 
Kinde vorgenommen. Er vertrat auf Grund dieser Befunde die Ar 


sicht, daß zur Diagnose der latenten Tetanie schon das Vorhandensein 
einer galvanischen Übererregbarkeit (Erbsches Symptom) berechtige 


u Žž- 


Übrigens betonte er schon damals, daß kein Parallelismus zwischen der : 


Höhe der elektrischen Übererregbarkeit und Stärke der klinischen Sym- 
ptome bestehe (siehe unten). 


Die Untersuchungen Manns und Thiemichs beruhen, soweit mir 
bekannt ist, auf Einzelbeobachtungen. v. Pirquet, der diese Unter- 


suchung nachprüfte und erweiterte, ging von Dauerbeobachtungen an 
24 Kindern aus, derartig, daß dieselben Kinder während eines Jahre 
immer wieder elektrisch untersucht wurden. Die Beobachtungen wurden 
am N. peronaeus gemacht. Dieser Nerv ist im ganzen etwas weniger 
erregbar, als der N. medianus, besonders gilt dies für die ASZ. 
v. Pirquet kommt zunächst zu dem Ergebnis, daß die geringere Er- 
regbarkeit der ersten Lebenswochen nicht so ausgesprochen ist, wie 
dies Mann gefunden hat. Ferner nimmt er an, daß die Normalwerte 
von Thiemich-Mann infolge Einbeziehung einiger leicht übererreg- 
barer Kinder etwas zu niedrig sind (besonders gilt dies für die A0e2) 
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Endlich weist er darauf hin, daß beim Kinde sehr große individuelle 
Schwankungen bestehen, die leicht zu Irrtümern Veranlassung geben 
können. Er stellt auf Grund seiner Untersuchungen nicht Normal- 
werte, sondern 3 Gruppen der elektrischen Erregbarkeit auf und scheidet 
diese ir Unterabteilungen: 


A. Normale Erregbarkeit: 
1. Nur KSZ< 5,0 MA. 
2. KSZ und ASZ < 5,0 MA. 


B. Anodische Übererregbarkeit: 
1. KSZ, ASZ, AOeZ < 5,0MA; ASZ < 40eZ. 
2 0 j n n» 50 „; ASZ `D A0e2. 
C. Kathodische Übererregbarkeit: 
1. KSZ, ASZ, A0eZ < 5,0MA; KSTet. 
2. KSZ, ASZ, AOeZ, KOeZ < 5,0 MA, ASZ> A0eZ. 
(Sogenannte Thiemich’sche Reaktion.) 


v. Pirquet erachtet den KSTet ebenso pathognomonisch wie 
KO0eZ < 5,0 MA, die Erniedrigung der AOeZ ist nach ihm bei nor- 
maler KOeZ (Gruppe B) ein leichterer Grad der galvanischen Über- 
erregbarkeit, und auch für Tetanie pathognomonisch, denn: „1. geht 
die anodische Übererregbarkeit den höheren Graden der elektrischen 
Übererregbarkeit voraus und bleibt nach deren Verschwinden noch 
bestehen, 

Ä 2. findet sie sich häufiger im Winter und verschwindet im Sommer, 
häufiger bei künstlich Genährten als bei Brustkindern, 

3. findet sie sich fast niemals sprunghaft an einzelnen Tagen, wie 
die ASZ, sondern begleitet dasselbe Kind wochen- und monatelang, 
um dann wieder zu pausieren.“ 

Soweit die Ergebnisse dieser beiden grundlegenden Untersuchungen 
über die galvanische Übererregbarkeit. Wir müssen nun sehen, welche 
Bedeutung denselben für Diagnose und Beurteilung der kindlichen 
Tetanie zukommt. Schon Hauser hatte 1896 erklärt: „Die Erhöhung 
der galvanischen Nervenerregbarkeit ist das konstanteste und damit 
. wichtigste Symptom der Tetanie.“ 

Thiemichs ausgedehnte Untersuchungen haben, wie eingangs er- 
wähnt, diese Ansicht als eine unumstößliche Wahrheit erscheinen lassen. 
. Angesehene Autoren, wie Gregor, Hecker, Finkelstein, Langstein- 
Meyer, Ibrahim, Zybell u. a. pflichteten ihr bei, so daß besonders 
bei der jüngeren Generation es heute wohl als unumstößliche Tatsache 
gilt, daß eine KOeZ, die unter 5,0 MA ist, das Stigma einer latenten 
_ Tetanie ist, und vor allem zur Diagnose erforderlich ist; von 
berufener Seite ist aber stets gegen diese Überwertung Stellung ge- 
nommen worden, wie ja auch Thiemich selbst jetzt in der Zahl 
50 MA für KOeZ nur einen Mittelwert bzw. Übergangswert sieht. 

Zu ihrer besonderen Wertschätzung ist die Prüfung der galvani- 
schen Erregbarkeit wohl auch deshalb gekommen, weil sie in exakter 
und gleichsam eleganter Weise den leidigen Streit um die Zusammen- 
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gehörigkeit der verschiedenen Symptome der manifesten Tetanie im 
Escherichschen Sinne entschied. 

Gegenüber dem großen Wert, den Thiemich gerade auf die Stei- 
gerung der KOeZ und in zweiter Linie auf die Umkehrung der 
Zuckungsformel für die Anode gelegt hat, hat Escherich stets den 
Wert der Gruppenbildung der elektrischen Erregbarkeit betont, wie sie 
von v. Pirquet aufgestellt worden ist, und die dem allmählichen Über- 
gang vom Normalen zum Krankhaften gerecht wird. Vor allem weist 
er aber darauf hin, daß stets die gesamte Zuckungsformel (niedrige 
KSZ, ASZ > AOeZ, AOeZ < 5,0 MA, KSTe zu berücksichtigen is 
und daß ein solcher Befund auch bei einer KOeZ > 5,0 MA zur Dis 
gnose Tetanie berechtigt. Er selbst hat Fälle gesehen, wo dauernd 
nur A0eZ < 5,0 MA gewesen ist. 

Auch Klose macht darauf aufmerksam, daß nach seinen eigene 
Untersuchungen häufig nur anodische Übererregbarkeit mit ASZ > AZ 
ohne gesteigerter Erregbarkeit der KOeZ gefunden wird. Er weist 
darauf hin, daß besonders die Öffnungszuckungen große Schwankungen 
nach oben und unten aufweisen (Oszillieren Finkelsteins), und dab 
die KOeZ deshalb leichter zur Norm zurückkehre, als die AOeZ, weil 
erstere nicht so leicht einen hohen pathologischen Wert erreiche, a“ 
die letztere, deren Normalwerte schon an sich tiefer liegen. Dagegen 
kehre bei dauernder Rückkehr der KOeZ zur Norm auch stets di: 
AOeZ zur Norm zurück. Noch weiter gehen Weill und Harvier. 
nach denen nur die anodische Übererregbarkeit beweisend sei, während 
die kathodische wohl pathognomon, aber inkonstant sei. 

Sind also schon die Urteile über den Wert der einzelnen elek- 
trischen Übererregbarkeitsphänomene verschieden, so muß mit Nachdruck 
darauf hingewiesen werden, daß jede elektrische Übererregbarkeit in 
einzelnen Fällen von typischer Tetanie zeitweise oder dauernd fehlen kann. 

Bei Erwachsenen haben u.a. von Frankl-Hochwart und Chvo- 
stek jun. dies beschrieben. Bei Kindern berichtete schon frühzeitig 
Ganghofner auf der Naturforscherversammlung in Hamburg 1902. 
daß er nur bei 83 Proz. aller an Tetanie erkrankten Kinder eine 
KOeZ < 5,0MA gefunden habe*). Ähnliche Beobachtungen über Fehlen 
jeglicher galvanischer Übererregbarkeit bei sicher nachgewiesener Te- 
tanie, und zwar auch bei wiederholten Untersuchungen **), haben 
noch eine größere Anzahl von Autoren veröffentlicht, wenn es sich 


auch fast stets nur um vereinzelte Fälle handelt, so Japha, Fisch. 
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*) Untersucht 49 Kinder, davon 41 KOeZ < 5,0 MA. Von den verbleiben | 
den 8 Kindern hatten 3 Trousseausches Phänomen, 1 Cerpopedalspasmen. Dr . 


anderen 4 waren im Abklingen begriffene Laryngospasmen. 

**) Zybells Einwendungen, daß es sich in solchen Fällen stets nur um 
vorübergehende Schwankungen (intermittierende elektrische Übererregbarkeit) ge 
handelt hat (siehe unten), wird durch die Tatsache hinfällig, daß verschiedene 
Autoren betonen, dauernd jede elektrische Übererregbarkeit vermißt zu haben. 

+++) Fischl legt auf das Fehlen der elektrischen Übererregbarkeit so wenig 
Wert, daß für ihn das Vorhandensein der mechanischen Übererregbarkeit an 
mehreren Nervenstämmen zur Diagnose der latenten Tetanie genügt. 
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Falta-Kahn, Lust, Uffenheimer, Bernheim-Karrer und Blüh- 
dorn; in gleichem Sinne sprechen sich ganz allgemein auch Kasso- ' 
witz, Hochsinger, Feer, Chvostek, Fischl, Phleps und Wick- 
mann aus. Uffenheimer hebt besonders hervor, daß nach dem 
eklamptiechen Anfall eine Steigerung der elektrischen Erregbarkeit zeit- 
weise vermißt werden kann, worauf auch andere hinweisen. 

Es sei hier gestattet, über 3 hierher gehörige Beobachtungen zu 
berichten, die ich Krankengeschichten der Universitäts-Kinderklinik in 
München entnommen habe*): 

1. Männliches Kind, 9 Monate alt, Rachitis. Pastös. Facialis-Phänomen 
vorhanden, desgl. Peronäus-Phänomen und Trousseausches Phänomen. Zeitweise 
Tetaniestellung der Hände. Eklamptische Anfälle. Behandlung: Mehldiät und 
Phosphorlebertran. 


18. I. 13. Bei Ausführung der Pirquetschen Impfung tetanischer Anfall von 
d Minuten Dauer. 

19.1.13. KSZ=22MA, ASZ=22MA, A0eZ=32MA, KOc= 
>5,0 MA an N. peronäus. 


2. 23. I. 1913. 7 Monate alt. Pastös. Subfebrile Bronchitis. Starke 
Craniotabes. Starke mechanische Übererregbarkeit. Troussesusches Phänomen 
stark positiv. Laryngospasmus. Dauerspasmen. 

24. I. 13. AOeZ = 2,8, KOeZ = 5,0 MA. 


3. Weibliches Kind, 4 Monate alt. 

4. III. 13. Status eclampticus mit persistierender tonischer Starre. Laryngo- 
spasmus. Starke Rachitis. Peronäus-Phänomen nur zeitweise positiv. Facial- 
Phänomen fehlt. Trousseausches Phänomen positiv. 

Einige Tage später ist bei völlig unverändertem Befinden KOeZ. > 5,0 MA. 

In allen 3 Fällen fehlt also eine kathodische Übererregbarkeit. 

Ferner ist bei Beurteilung der elektrischen Übererregbarkeit zu 
berücksichtigen, daß der Ausfall der Reaktion von verschiedenen Be- 
dingungen abhängt. So hat nach Zybell die Nahrungsaufnahme Ein- 
fuß. Er fand, daß die galvanische Erregbarkeit, besonders bei leichten 
und mittelschweren Fällen, morgens am höchsten und abends am nie- 
drigsten ist. Eine Verlegung der Mahlzeiten auf die Nacht führte zur 
Umkehrung der Verhältnisse, so daß also die Erregbarkeit bei der 
Nahrungsaufnahme absinkt. Bei ausheilenden Fällen kann diese Er- 
scheinung dazu führen, daß die abends normale Erregbarkeit des 
Morgens pathologische Werte zeigt. Hiermit aber, wie Zybell es an- 
scheinend tut, das Fehlen von elektrischer Übererregbarkeit bei mani- 
fester Tetanie stets erklären zu wollen, ist sicher zu weit gegangen, da 
dieselbe auch dauernd fehlen kann. i 

Ganghofner, v. Pirquet und neuerdings Klose haben darauf hin- 
gewiesen, daß der N. peronaeus für die KOeZ stets, für die 4OeZ meist, 
schwerer erregbar ist, als der N. medianus. Auch ist häufig die Differenz 
zwischen AOeZ und KOeZ am N. peronaeus größer als am N. medianus. 





*) Ich möchte auch an dieser Stelle Herrn Professor v. Pfaundler für 
die Liebenswürdigkeit, mit der er mir in jeder Hinsioht das Material und die 
Bücherei seiner Klinik zur Verfügung gestellt hat, meinen ergebenen Dank aus- 
sprechen. 
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Je nach der Wahl des Nerven kann man also in gewissen einzelnen 
Fällen ein Erbsches Phänomen finden oder nicht*). 

Ferner ist bei der elektrischen Untersuchung auch auf die Bech- 
terewsche Erregungsreaktion zu achten, die besagt, daß bei längerer 
Einwirkung des elektrischen Stromes die Erregbarkeit des Nerven steigt 
(Escherich, Geigel, Reiß)**)***), 

Bei der Bewertung des Erbschen Phänomens für die klinische 
Beurteilung der manifesten Tetanie ist ferner stets die Tatsache im 
Auge zu behalten, daß die Stärke der elektrischen Übererregbarkeit 
in keinem Zusammenhang mit der Intensität der Krankheitssymptome 
steht. Die Kurve der elektrischen Erregbarkeit zeigt starke von den 
Krankheitserscheinungen unabhängige Schwankungen (Chvostek, Fischl, 
Finkelstein, Kassowitz, Uffenheimer), abgesehen von denen, die 
durch die Nahrungsaufnahme bzw. Hunger bedingt sind (Zybell). 

Auch Thiemich selbst weist schon 1900 hierauf hin, was meiner 
Meinung nach gegen die von ihm selbst so überaus hoch bewertete 
klinische Einschätzung der galvanischen Untersuchungsmethode spricht. 
Neuerdings hat Klose nachdrücklichst auf diese Disproportionalität 
aufmerksam ‚gemacht. Die elektrische Übererregbarkeit, insbesonder: 
die KOeZ kann zur Norm absinken, während die manifesten Symptome 
weiter bestehen bleiben, und umgekehrt kann die elektrische Erregbar 
keit beim Fehlen manifester Symptome ansteigen. Alle diese Tatsachen. 


— 





*) Wie diese scheinbar theoretischen Überlegungen praktische Bedeutung 
haben, beweisen die Untersuchungen Iwamuras in Japan. Er fand bei völligen 
Fehlen jeglicher manifesten Tetanie ziemlich häufig anodische Übererregbarkeit. 
aber, wie v. Pirquet bemerkt, hat er diesen überraschenden Befund am N me- 
dianus erhoben, dabei aber die v. Pirquet für den N. peronseus aufgestellten Zahlen 
zugrunde gelegt. 

**) Merkwürdigerweise widersprechen diesen allgemeinen Erfahrungen Unter- 
suchungen von Paula Philippsohn, worauf schon Escherich hinweist. Diese 
hat den einen Arm von tetaniekranken Kindern in eine Salzlösung getaucht und 
dann den galvanischen Strom durchgeleitet. Gleichgültig nun, welche Salzlösung 
sie anwendete, und welcher Pol in die Salzlösung tauchte, hatte sie folgendes Er 
gebnis: „Bei allen zur Untersuchung gelangten an Tetanie erkrankten Säuglingen 
ergab sich eine deutliche lokale Herabsetzung der elektrischen Erregbarkeit nach 
8—10 Minuten dauernder Galvanisation. Dieser herabsetzenden Wirkung scheint 
eine kurz andauernde Phase der Steigerung der Erregbarkeit mit damit verbun- 
dener Entartungsform der KOeZ vorauszugehen. Es ist durch diese Untersuchung 
zum erstenmal beim Menschen eine zahlenmäßig feststellbare Einwirkung des gal 
vanischen Stromes auf die Erregbarkeit der motorischen Nerven nachgewiesen.‘ 
Ob dieser Widerspruch in den Befunden auf die Einwirkung der Salzlösung auf 
die Haut oder auf andere, vielleicht physikalisch-chemische Verhältnisse zurück- 
zuführen ist, ist nicht zu entscheiden. Eine Nachprüfung der Befunde von Phi- 
lippsohn hat meines Wissens nicht stattgefunden. 

***) Obgleich nicht im direkten Zusammenhange stehend, sei an dieser Stelle 
auf die interessanten Befunde Geigels (1893) hingewiesen, deren geringe Besch- 
tung Thiemich mit Recht beklagt. Geigel fand, daß die elektrische Erregbar- 
keit in den Nerven eines abgeschnürten Armes (Trouseauscher Versuch) such 
beim Gesunden wesentlich ansteigt, und zwar vor allem die Öffnungszuckung, und 
von diesen wieder die KOeZ stärker als die AOeZ (Kumpressionsreaktion). Ober- 
halb der umschnürten Stelle ist die elektrische Reaktion unverändert. 
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„wohl was das Fehlen jeglicher elektrisches Übererregbarkeit als was 
die Bewertung der anodischen Übererregbarkeit anbetrifft, sind auch 
deshalb von Wichtigkeit, weil vor allem in Fragen der Therapie die ein- 
eæitigo Überschätzung des Erbschen Phänomens zu falschen Schlüssen führt. 

Wenn wir uns bisher die Tatsache klargemacht haben, daß in 
einzelnen Fällen von Tetanie die elektrische Übererregbarkeit fehlen 
kann, müssen wir uns jetzt mit der unbedingt wichtigeren Frage be- 
faen, ob eine galvanische Übererregbarkeit, und zwar sowohl anodische 
wie kathodische, auch bei anderen Krankheiten als bei der Tetanie 
vorkommen kann. | 

Beim Erwachsenen erwähnen v. Frankl-Hochwart und Chvo- 
stek bei Hysterie die sogenannte neurotonische Reaktion Marinas, 
die das Erbsche Phänomen vortäuschen kann. Ein angedeutetes Erb- 
sche Phänomen ist für letzteren ebensowenig beweisend für Tetanie, 
wie ein sehr schwaches Facialisphänomen (siehe unten). Ganghofner 
glaubt, daß es gesunde Kinder mit einer leichten elektrischen Über- 
erregbarkeit gibt, ferner berichtet derselbe über eine 6 jährige Hysterika mit 
einer KOeZ = 2,0 bis 3,4 MA und positivem Facialisphänomen, wobei es 
natürlich offen bleibt, ob hier nicht eine Kombination von Hysterie und 
- Tetanie vorliegt. Auch Schlesinger möchte auf ein isoliertes Erb- 
- bes Phänomen mäßigen Grades nicht ohne weiteres die Diagnose 
Tetanie stellen. 

Escherich und Potpetschnigg weisen darauf hin, daß es bei 
einigen organischen Nervenerkrankungen, wie cerebrale Kinderlähmung, 
Meningitis zu einer mäßigen Steigerung der elektrischen Erregbarkeit 
kommen kann. 

Hochsinger vertritt gariz allgemein die Ansicht, daß mannigfache 
Störungen im Säuglingsalter zu einer Steigerung der galvanischen und 
mechanischen Erregbarkeit führen können. Indessen ist hierzu zu be- 
merken, daß Hochsinger wie Kassowitz infolge ihrer besonderen 
Auffassung der Kinderkrämpfe (Abhängigkeit von Rachitis, Einfluß der 
Neuropathie) zu allen diesen Fragen eine gesonderte Stellung einnehmen. 

Am bedeutungsvollsten scheinen mir aber die Einwände Fischls 
und Lusts. Fischl betont vor allem die Diskrepanz in der Häufigkeit 
der galvanischen Übererregbarkeit*) und der relativen Seltenheit der 
manifesten Tetanie. 

Aus einem ähnlichen Gedankengang heraus kommt auch Lust zu 
seiner Folgerung: „Man wird vielleicht am besten die Lehre von der 
galvanischen Übererregbarkeit dahin formulieren können, daß das dauernde 
Fehlen einer anodischen, besser noch einer kathodischen Übererregbarkeit 
die Diagnose der Spasmophilie ausschließt**), ihr Vorhandensein aber 


*) Finkelstein hat bei 55,7 Proz. aller Flaschenkinder eine galvanische 
Übererregbarkeit gefunden, Esoherioh sah in der Wiener Schutzstelle die Zahl 
der anodisch Übererregbaren von 2 Proz. im 1. Lebensmonat auf 56,2 Proz. im 
%. Lebenamonat steigen. 

*®) Das Vorkommen von Ausnahmen erkennt auch Lust an und erwähnt 
solche selbst. 
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nur in voller Berücksichtigung des klinischen Symptomenbildes in aus- 
schlaggebender Weise für die Diagnose zu verwenden ist.“ Dabei ver- 
schließt er sich der von v. Pirquet mitgeteilten Tatsache durchaus 
nicht, daß auch die anodische Erregbarkeit der bei der Tetanie be- 
stehenden Abhängigkeit von der Jahreszeit unterworfen ist. 


Vor einer kritischen Zusammenfassung aller dieser verschiedenen 
Befunde sei noch kurz erwähnt, daß Lust, Stheeman, auch Esche- 
rich und Thiemich der Ansicht sind, daß die Normalwerte des jungen 
Kindes für das ältere nicht unbedingt Geltung haben und wahrschein- 
lich niedriger sind als diese. Stheeman gibt an, daß eine KSZ = 0,6 MA, 
ASZ=1,0 MA, AOeZ=2,0 MA als die untere Grenze des Normalen 
anzusehen sei. Für KOeZ gibt er keinen Wert an, erachtet aber den 
von Holmes (zit. nach Stheeman) festgestellten Wert von 3,8 bis 
4,9 MA für zu niedrig. Sperk und Herbst sprechen auf Grund von 
Untersuchungen an älteren Kindern, besonders für die AOeZ, dieselbe 
Ansicht aus. Abschließende Untersuchungen an größerem Material fehlen 
aus begreiflichen Gründen. Escherich legt übrigens auf das früh- 
zeitige Auftreten des KSTet bei älteren Kindern besonders großes 
Gewicht. | 

Suchen wir nun auf Grund der vorhergehenden Ausführungen die 
Bedeutung der galvanischen Übererregbarkeit für die Tetanie ganz im _ 
allgemeinen zu würdigen, so hängt diese Stellungnahme meiner Ansicht : 
nach vor allem von dem Standpunkt ab, von dem man aus. an die 
Frage herantritt. 


Der Arzt am Krankenbette fragt anders als der Pathologe (im 
weitesten Sinne des Wortes). Der erstere will nur wissen, was er ale 
Krankheitezeichen, was nicht, anzusehen hat. Für ihn erscheint œ : 
vielleicht nicht angängig, jede isolierte Steigerung der galvanischen Er- : 
regbarkeit der KOeZ, erst recht der AOeZ als Krankheitsesympton ' 
anzusehen; für ihn ist dies nichts weiter als ein Zeichen zur Vorsicht, 
bzw. eine Aufforderung, gewisse Vorsichtsmaßregeln zu treffen. 


Anders liegen die Dinge vom pathogenetischen Standpunkt aus; : 
da erscheint die Auffassung berechtigt, jede Steigerung der elektrischen _ 
Erregbarkeit, bei Fehlen von organischen Gehirnerkrankungen, als ein 
Zeichen von tetanoider Erregbarkeit aufzufassen, wie dies u. a. Thie- 
mich und v. Pirquet getan haben. 


Mir erscheint gerade deshalb v. Pirquets Untersuchungen an 
demselben Material und unter ständig gleichen Verhältnissen bei Wechsel 
der Jahreszeiten so wertvoll, weil dieselben uns einen Einblick in die 
fließenden Übergänge vom normalen zum pathologischen Zustande ge 
statten. Es ergibt sich hieraus auch die natürliche biologische Folgerung, 
daß für eine pathogenetische Betrachtungsweise im Gegensatz zu den 
Bedürfnissen des Krankenbettes eine scharfe Grenze zwischen normal 
und krankhaft nicht zu ziehen ist. 


Es ist also auch nach meiner Ansicht richtig, daß jede nachweis 
liche Steigerung der elektrischen Erregbarkeit sowie die Umkehrung 
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der Zuckungsformel für die Anode*) uns unbedingt auf eine Zustands- 
änderung im Organismus hinweist, die wir zunächst ganz allgemein; ala 
tetanoid bezeichnen wollen. Wir kommen bei der Pathogenese noch- 
mals hierauf zu sprechen. 

Dagegen stimme ich in der Frage, ob wir bei jedem isolierten 
Erbschen Phänomen klinisch zu der Annahme einer latenten Tetanie 
berechtigt sind, durchaus Lust bei, der zur größten Vorsicht mahnt. 
Dies gilt vor allem auch für die AOeZ, deren Normalwerte sehr nahe 
an der von v. Pirquet aufgestellten Trennungsgrenze liegen. Aber 
auch beim Vorhandensein einer KOeZ< 5,0 MA ist eine wiederholte 
Feststellung nötig, um die klinische Diagnose einer latenten Tetanie 
zu rechtfertigen; meist wird sich aber wohl bei längerer Beobachtung in 
solchen Fällen noch ein anderes Symptom der Tetanie (Facialisphänomen, 
_ Peronseusphänomen usw.) finden, die das Bild abrunden. Immerhin mahnt 
das Auftreten einer niedrigen KOeZ stets zur Vorsicht. 

Dagegen ist es meiner Ansicht nach nicht berechtigt, das Vor- 
handensein einer gesteigerten elektrischen Erregbarkeit zur Diagnose 
der Tetanie zu verlangen. Es ist zwar ein sehr wichtiges und sehr 
konstantes Symptom, kann aber wie jedes Symptom einmal fehlen. 


Mechanische Übererregbarkeit der Nerven. Eines der ältesten 
Symptome der Tetanie ist das von Chvostek sen. zuerst beschriebene 
und deshalb nach ihm benannte Facialisphänomen. Es beruht — ganz 
allgemein gesprochen — auf der Tatsache, daß bei dem uns hier be- 
schäftigenden Leiden häufig auf die mechanische Reizung (vor allem 
Beklopfung) eines Nervenbündels eine Zuckung der von diesem ver- 
sorgten Muskulatur erfolgt. Auf die Allgemeinheit dieser Erscheinung 
für alle Nerven haben schon u. a. Loos, Ganghofner, Heubner, 
 Thiemich, Escherich, Hochsinger, Finkelstein, Biedert-Fischl, 
Ibrahim, vor allem aber Lust hingewiesen. 

Über das Wesen des Chvostekschen Phänomens hat eine Zeitlang 
Uneinigkeit bestanden. 1890 hielt es Escherich noch nicht für aus- 
geschlossen, daß es sich um einen Reflexvorgang handeln könnte. Auch 
| Moro**) hat dies 1906 noch in Erwägung gezogen, nachdem er bei 
Jüngsten Säuglingen, die nicht an Tetanie litten, ein Übergreifen des 





_ .*) Reiß macht darauf aufmerksam, daß die Umkehr der Zuckungsformel 
für die Kathode nur deshalb selten zur Beobachtung kommt, weil die Normalwerte 
für K8Z und KOeZ sehr weit auseinander liegen. Im Prinzip erfolgt dies aber 
auch an der Kathode wie an der Anode, d. h. die elektrische Erregbarkeit wird 
bei der Tetanie bei der Öffnungszuckung sowohl an der Kathode wie an der Anode 
stärker gesteigert als wie bei der Schließungszuckung. 

**) Ich hatte Gelegenheit, Moros Befund bei einem zwei Tage alten Neu- 
geborenen zu beobachten. Bei Beklopfen des Chvostekschen Punktes erfolgte eine 
Zuckung an der Nase und im Filtrum der entgegengesetzten Seite, zugleich 
mit einem rüsselartigen Vorschieben des entgegengesetzten Mundteiles (also Esche- 
richs Mundphänomen, bzw. Thiemichs Lippenphänomen). Denselben Erfolg er- 
zielte ich aber auch durch Beklopfen der Oberlippe selbst. Dies alles läßt die 

e berechtigt erscheinen, daß es sich hier prinzipiell um etwas anderes 
handelt, als beim echten Facislisphänomen. 
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Phänomens auf die andere Seite gesehen hatte. Auch Heubner gbt 
an, ähnliches beobachtet zu haben. Trotzdem ist heute wohl die An- 
sicht, die v. Frankl-Hochwart, später auch Escherich u. a. vertreten 
haben, zur allgemeinen Annahme gelangt, daß die Muskelzuckung eine 
Folge des direkten mechanischen Nervenreizes ist. Hierfür spricht in 
erster Linie die Tatsache, die Escherich 1907 auf den Verhandlungen 
der pädriatrischen Sektion der Ges. f. inn. Med. u. Kinderheilk. in Wiem 
demonstrieren konnte, daß nämlich nach vollständiger Anästhesierung 
der Wange das Facialisphänomen nicht erlischt. Weiterhin scheint mir 
auch das Auftreten der gleichen Erscheinung an anderen Nerven, und 
vor allem das Vorkommen analoger Erscheinungen an den sensiblen 
Nerven, für die direkte mechanische Übererregbarkeit der Nerven m 
sprechen. er 

Auch die Tatsache, daß bei Beklopfen der Wange Zuckungen im 
Nervus frontalis eintreten, beweisen nicht die Reflexnatur des Phänomens, 
da der Reiz in demselben Nerv wohl retrograd fortgeleitet werden kanı, 
ferner stets Kommunikationen der unteren mit den oberen Ästen be 
stehen (Escherich, v. Frankl-Hochwart). 

Das Chvosteksche Phänomen wird, je nachdem welche Äste des 
Facialis auf den mechanischen Reiz hin reagieren, in verschiedene 
Stärkegrade eingeteilt. So merkwürdig dies nun erscheint, so habe ich 
den Eindruck gewonnen, daß selbst hierin keine Einheitlichkeit besteht, 
Escherich (Monogr. S. 5öff.), Falta-Kahn, Raudnitz u. a, bezeichnen 
als Chvostek III ein leichtes Zucken des Mundwinkels, evtl. mit einer 
geringfügigen Beteiligung der Nase, als Chvostek II kräftige Zuckunge 
im Mundwinkel, Filtrum, Nasenflügel, Orbicularis oder Frontalis. In 
beiden Fällen wird das Phänomen durch Beklopfen der Wange vor 
dem Jochbogen, am sogenannten Chvostekschen Punkte, ausgelöst. Als 
Chvostek I bezeichnen diese Autoren das Symptom dann, wenn e 
beim Beklopfen des Nervenstammes unmittelbar vor dem Ohr auftritt. 

Die andere Einteilung — ich folge hier den Ausführungen von 
Phleps (vgl. auch Schlesinger, Chvostek jun. und Kehrer) — 
richtet eich nach den drei Hauptästen des Nervus facialis und bezeichnet 
als Chvostek III (schwächste Reaktion) Zuckungen im Mundgebiet. (Al: 
Chvostek IV wird evtl. ein leichtes Kräuseln des Lippenrotes angesehen, 
sogenanntes Schlesingersches Symptom.) Als Chvostek II bezeichnet 
diese Einteilung Zuckungen um Mund und Nase, als Chvostek I Zuckungen 
im ganzen Facialisgebiet. 

Ich persönlich halte die letztere Einteilung für die praktischer, 
besonders da eine Scheidung zwischen Zuckungen im Gebiet des Mus 
culus orbicularis oris und der Nasenmuskulatur wichtig ist. Zuckungen 
bei Auslösung von der Gegend unmittelbar vor dem Ohr wären besonders 
zu erwähnen, ebenso wie wir gewohnt sind, das Auftreten des Chvostek- 
schen Phänomens bei einfachem Bestreichen der Wange als Schultze- 
sches Phänomen zu bezeichnen. 

Über die Bedeutung des Facialisphänomens für die Diagnose der 
Tetanie bestehen die entgegengesetztesten Ansichten. Die Literatur 
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hierüber ist sehr ausgedehnt. Wenn ich auch den Versuch gemacht 
habe, dieselbe zu sichten, so macht die nachfolgende Darstellung- auf 
Vollkommenheit doch durchaus keinen Anspruch. Eine Einteilung, die 
allen Anschauungen gerecht wird, ist auch deshalb schwierig, weil 
manche Autoren zwischen Säuglingsalter und späteren Lebensaltern 
scheiden, manche nicht, weil ferner manche den Begriff der spasmo- 
philen Tetanie, wie wir ihn hier auffassen, nicht anerkennen (dies ist 
übrigens eine Schwierigkeit, die einer übersichtlichen Darstellung dauernd 
hemmend im Wege stehen). Schließlich spielen auch bei vielen Autoren 
pathogenetische Fragen herein. 

Ich beginne mit den Autoren, die mit geringen Einschränkungen 
die pathognomonische Bedeutung des Facialisphänomens für alle Lebens- 
alter anerkennen. Diese Ansicht vertreten sehr entschieden Chvostek 
jun.*) und Thiemich, die freilich ganz seltene Ausnahmen zugeben. 
Ganz neuerdings hat sich auch Stheeman für die Pathognomonität 
des Chvostekschen Phänomens auch bei älteren Kindern ausgesprochen. 
Chvostek glaubt nur, daß das sogenannte Schlesingersche Symptom, das 
in einem leichten Zucken des Lippenrots ohne Beteiligung der übrigen 
Mundmuskulatur sich dokumentiert, mit der Tetanie nichts zu tun hat. 
Es wird im Gegensatz zum Chvostekschen Phänomen I—III von der 
Jahreszeit nicht beeinflußt. Chvostek will das Facialisphänomen auf 
le Dauer bei Tetanie fast nie vermißt haben. Thiemich ist hierin 
derer Ansicht und weist ausdrücklich darauf hin, daß das Fehlen 
les Facialisphänomens die Diagnose der Tetanie nicht ausschließt. 

Beide Autoren heben als Beweise für seine Pathognomonität her- 
vor, daB das isolierte Facialisphänomen sowohl im Winter wie im 
Frühling gleichzeitig mit dem bekannten Ansteigen der Tetaniekurve 
Aufiger wird, desgleichen daß es in tetaniereichen Jahren bei weitem 
ahlreicher gefunden wird, als in tetaniearmen. Chvostek — das sei 
uer gleich erwähnt — betont ferner, daß es sich in den Fällen, wo 
in isoliertes Facialisphänomen scheinbar ohne Tetanie gefunden wird, 
X% um Erkrankungen von Blutdrüsen handelt (z. B. Mongoloid (Hoch- 
inger), Myxödem (Hochsinger, Kräpelin), Chlorose, Struma). 

Chvostek hat in seinem großen Material 
Avosteksches Phänomen I nur bei Tetanie, 

” n II bei Tetanie und jedem 500. Menschen, 
n n III bei Tetanie und jedem 250. Menschen 


jefunden. Auch Bauer scheint in dem Facialisphänomen ein typisches 

Symptom der Tetanie, bzw. einer Epithelkörperchenstörung, zu sehen, 

die sich nur häufig mit Neuropathie kombiniert. Biedl bezeichnet das 
ialisphänomen als pathognomonisch für Tetanie. 

Bevor wir in der Besprechung der allgemeinen Bedeutung des 
Fecialisphänomens fortfahren, müssen wir uns jetzt zunächst der großen 
Gruppe der Autoren zuwenden, die ihre Untersuchungen nur auf das 
Kindesalter beschränkt haben. Um auch hier zu einer einigermaßen 





*) Literaturübersicht. | 
Ergebnisse d. Med. XVII. 13 
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klaren Übersicht zu kommen, scheint mir eine weitere Einteilung er 
forderlich, und zwar in 


1. Autoren, die ohne genauere Nagiba von den Facialisphänomen 
bei Kindern sprechen, wobei anzunehmen ist, daß vorwiegend 
Säuglinge gemeint sind, 

2. Autoren, die die Pathognomonität des Facialisphänomens für 
Säuglinge anerkennen, für ältere Kinder und Erwachsene at- 
lehnen, 

3. Autoren, die sich bei ihren Untersuchungen nur mit älteren 
Kindern beschäftigen. 


1. Unter den Forschern, die allgemein die Bedeutnng des Faciali- 
phänomens im Kindesalter besprechen, scheinen mir die Ausführunge 
Ganghofners, trotzdem — oder weil sie schon lange zurückliegen 
(1902) —, besonders beachtenswert. Er fand das Facialisphänone 
fast ständig bei der kindlichen Tetanie; von 50 länger beobachteten 
Fällen hatten 49 das Facialisphänomen. Er betont die groBe Bedeutung 
dieses Symptoms. Nach seinen Untersuchungen findet man es etwi 
ebenso häufig isoliert (9 Proz.) wie das Erbsche Phänomen (10 Proz. 
Beide Symptome zeigen große Schwankungen, können nach seiner Ar- : 
sicht zeitweise ganz verschwinden; im allgemeinen hat Ganghofne: ` 
gefunden, daß das Facialisphänomen die galvanische Übererregbarkei - 
überdauert. Nach seiner Meinung hat die Prüfung der mechanische: 
Übererregbarkeit vor der Untersuchung der galvanischen Erregbarket . 
den großen Vorzug, daß man sie leicht und schnell an mehreren Nerva 
vornehmen kann, was sicher berechtigt ist. Es kommt auch bei der 
mechanischen Erregbarkeit vor, daß man sie zeitweise nicht an allen 
Nervenstämmen nachweisen kann. Ganghofner weist aber darauf hir. 
daß nach seiner Anschauung die mechanische Übererregbarkeit, wie di 
galvanische, in einzelnen Fällen gefunden wird, wo er nicht von Tetani | 
sprechen würde. 

Japha hält das Facialisphänomen fast für pathognomonisch 
Fischl, ebenso wie Hecker sehen in ihm ein gutes Orientierung: 
mittel. Letzterer meint, daß dasselbe zwar auch bei anderen Nerven 
erkrankungen vorkomme, doch nur selten bei Tetanie fehle. Awb 
Fischl hat das Facialisphänomen hin und wieder bei hysterischer 
Kindern, bei Neurasthenikern und bei Phthisikern gefunden, doch br- 
tont auch er auf Grund von 300 Untersuchungen, daß das Facäalis 
phänomen als ein recht konstantes Symptom zu bezeichnen sei. Ihm 
genügt in den ersten zwei Lebensjahren die Feststellung der mechs- 
nischen Übererregbarkeit an mehreren peripheren Nerven zur Diagnose 
einer latenten Tetanie, bzw. eines tetanoiden Zustandes. Bei älteren 
Individuen hält er dagegen außerdem noch den Nachweis der elektrische 
Übererregbarkeit für geboten. 

Kassowitz äußert sich dahin, daß das Chvosteksche Phänome: 
von Bedeutung für die Diagnose ist, aber auch fehlen kann; es wird 
andererseits nicht selten bei anderen akuten und chronischen Krank- 
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heiten gefunden, bei denen keine Beziehung zur Spasmophilie und 
Rachitis angenommen werden kann. 

Potpetschnigg hat bei dem Krankenmaterial von Graz und 
München dasselbe unter 109 Fällen nur 3mal dauernd vermißt. Er 
mißt ihm eine gewisse, aber nicht absolute diagnostische Bedeutung bei. 

Neurath betonte den Einfluß der Jahreszeit. Er hat im tetanie- 
reichen Winter 1907 in Wien bei 60 bis 70 Proz. aller untersuchten 
Kinder ein Facialisphänomen gefunden. Im Gegensatz hierzu stehen 
die Angaben von v. Pirquets, die sich auf dasselbe Wiener Material 
stützen. Er fand das Facialiephänomen unter 500 Kindern nur 19 mal, 
davon waren 2 zur Zeit des positiven Facialisphänomens nicht über- 
erregbar. Unter weiteren 26 Fällen mit positiven Facialisphänomen 
war nur ein Kind nicht gleichzeitig elektrisch übererregbar, 11 waren 
anodisch, 14 kathodisch übererregbar. Nach diesen Befunden würden 
sich also im allgemeinen galvanische und mechanische Übererregbarkeit 
decken. 

Dagegen spricht Hochsinger dem Facialisphänomen jede patho- 
gnomonische Bedeutung ab*) Er erwähnt sein Vorkommen bei den 
rerschiedenartigsten nervösen Störungen. Auch Lederer hält das iso- 
ierte Facialisphänomen nur für ein Zeichen der Neuropathie Birk 
tebt hervor, daß ein positives Facialisphänomen im Säuglingsalter nicht 
:ar Differentialdiagnose zwischen Tetanie und Epilepsie**) genüge. 

2. Eine Anzahl von Klinikern hält das Facialisphänomen mit ge- 

inger Einschränkung zwar für das Säuglingsalter pathognomonisch, 
ahnt aber seine Bedeutung bei Kindern über 2?/, bis 3 Jahren ab. 
n diesem Sinne sprechen sich Berg, Escherich, Feer***), Gött, 
lose, Langstein-Meyer, Lust, Thorspecken, Wickmann u.a. aus. 

Da ihre Anschauungen bezüglich der Bewertung des Facialisphä- 
mens sich im allgemeinen decken, ist es vielleicht berechtigt, vor 
lem Escherichs Ausführungen zu folgen. Er hält dasselbe für Säug- 
inge im allgemeinen für pathognomonisch, da es nur bei Tetanie 
onstant und in höheren Stärkegraden (Chvostek I und II) gefunden 
rd. Er fordert aber, daß bei seinem Vorhandensein auch die Unter- 
uchung auf andere Latenzsymptome der Tetanie erfolgt. Weiter betont 
r, daß das Fehlen des Facialisphänomens die Tetanie nicht ausschließt, 
la dasselbe nicht ganz selten vorübergehend oder auch dauernd fehlen 





*) Zu bemerken ist, daß Hochsinger eine Zusammengehörigkeit des Facialis- 
mit den „Übererregberkeitakrämpfen“ des Kindesalters anerkennt; er 
ieħt aber diese nicht als Tetanie an, sondern nimmt an, daß beides, Facialis- 
ttänomen und Übererregbarkeitskrämpfe, sich auf den Boden einer angeborenen 
wuropathischen Konstitution entwickeln, wobei die Überregbarkeitskrämpfe, die 
üehts mit der Tetanie der Erwachsenen zu tun haben, gewissermaßen nur eine 
Sıterabteilung derselben sind. 
**) Wegen der Bedeutung” des Faoialisphänomens bei der Epilepsie siehe 
inter: Prognose und Schicksal der Tetaniekinder. 
+*+) Feer, der sich im ganzen der Auffassung von Thiemich und Chvostek 
ühert, betont, daß das Facialisphänomen im späteren Lebensalter auch bei Tuber- 
lose, Hysterie, Epilepsie und Neurasthenie beobachtet wird. 
13* 
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kann, „so daß das Facialisphänomen zwar als ein häufiges, nicht aber 
als ein konstantes Symptom der infantilen Tetanie angesehen werden 
kann“. Das Facialisphänomen hat auch als intervalläres Symptom ein 
gewisse Bedeutung. Er sagt über sein Vorkommen: 

„Jedoch ist dies entsprechend der geringeren Häufigkeit de 
Facialisphänomens im allgemeinen in der ersten Kindheit seltener der 
Fall als später, und da, wo es vorhanden, ist es meist von einer nach- 
weisbaren Steigerung der elektrischen Erregbarkeit begleitet.“ Auf 
diesen Umstand legt Escherich bei Beurteilung des Chvostekschen . 
Phänomens das größte Gewicht. Sperk kam seiner Zeit zu ganz J— 
lichen Resultaten. 

Dagegen erkennt Escherich die Bedeutung des isolierten Facialie 
phänomens bei der puerilen Tetanie nur dann an, „wenn in der Ane ` 
mnese sich zweifellose Anhaltspunkte eines tetanoiden Zustandes ergeben’. ` 

3. Damit sind wir zur Besprechung der 3. Gruppe, der Bedeutung ; 
des Facialisphänomens für das ältere Kind, übergegangen. 

Hier sind, abgesehen von den schon erwähnten Ansichten vo 
Escherich und Thiemich, vor allem die neueren Arbeiten von Helbict. ' 
Herbst, Hochsinger, Lust, Neumann, Sperk, Stheeman un: 
Wiokmann zu nennen. Aus fast allen diesen Arbeiten geht die aut ; 
schon von Escherich erwähnte Tatsache hervor, daß die Häufigkeit de ı 
Facialisphänomens mit dem Alter, nach Herbst etwa vom 5. Lebens 
jahre an, stark zunimmt, 

Herbst untersuchte 300 Insassen des Waisenhauses Berlin-Rummek- 
burg bis zum Pubertätsalter wiederholt in den Wintermonaten und fand: Ä 


Facialisphänomen 
überhaupt 1 höherer Grad 
Oktober und November 1908 { la bis 6 Jahre 6 Proz. en 
n 14 » 30 n 15 » 
be6 » 153» 66 » 
Dezemb. 1909 u. Januar 1910. ee DA 94 > 


Er weist auf Grund dieser Tabelle darauf hin, daß das Über 
wiegen der älteren Kinder in den Tetaniemonaten weniger deutli 
zum Ausdruck kommt. Dem entspricht vielleicht der Befund, da 
die Kurve der schwächsten Zuckungen (Oberlippe allein) nicht deutlic 
dem Einfluß der Jahreszeiten unterliegt. Unter 500 Schulkindern fand 
Herbst bei 35 Proz. ein Facialisphänomen, darunter bei 10 Pro 
Chvostek I und II. Wichtig ist die Tatsache, daß er bei fast allen 
Kindern mit einem stärkeren Facialisphänomen auch eine gab- 
nische Übererregbarkeit feststellen konnte; demnach ist auch bei ältere: 
Kindern das Facialisphänomen ein Zeichen der puerilen Tetanie, ode 
steht wenigstens zu ihr in engster Beziehung. 

Helbich, der im Grunde auch der Ansicht zu sein scheint, dat 
das isolierte Facialisphänomen auch bei älteren Kindern als ein Zeichen 
einer latenten Tetanie anzusehen ist, möchte vorläufig aber doch nich! 
eine bindende Entscheidung in diesem Sinne fällen. Er hat 506 ältere 
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Kinder untersucht, von diesen hatten 94 ein positives, 412 ein nega- 
tive Chvosteksches Phänomen. Unter diesen 94 hatten katanam- 
nestisch 15 Proz. früher Krämpfe gehabt, unter den 412 anderen nur 
4,4 Proz.; von 32 Kindern, die einmal Krämpfe gehabt hatten, hatten 
noch 44 Proz. ein positives Chvosteksches Phänomen, während von den 
übrigen Kindern, bei denen sich keine Anhaltspunkte für eine frühere 
infantilo Tetanie feststellen ließen, 17 Proz. ein positives Facialis- 
phänomen aufwiesen. 

Stheeman hat sehr interessante Untersuchungen über die Spas- 
- mophilie älterer Kinder durchgeführt, wobei er vor allem auch konsti- 
tutionellen Fragen sein Augenmerk zuwandte. Was das Chvosteksche 
Phänomen anbetrifft, so kommt er zu ähnlichen Resultaten wie Herbst, 
er sagt: „Der Gesamteindruck ist der, daß die Erhöhung der mecha- 
nischen Nervenerregbarkeit den ersten Grad der spasmophilen Störung 
darstellt, der galvanischen die zweite Stufe, und das Zusammengehen 
beider Stigmate den mehr vorgeschrittenen Zustand bildet.“ 

Im einzelnen fand er: 


Gruppe A: Erb + Chvostek -- 32 Kinder von 100, 


i i 


” B s 7. u D 14 „ „ 100, 
” C: n Ø ” + = 17 ” „ 100, 
ferner: 
Gruppe A B C 
0 bis 3 Jahre: = 28 Proz. 2 = 14 Proz. 7 == 41 Proz. 
t, 7 p: 9=28 , 4 = 28 „ 8 = 47 , 


7,2 „, : 144=44 „ 8=64 , 2 = 12 


(Nur 4 von diesen Kindern (0 bis 3 Jahre) hatten sonstige Zeichen 
von Tetanie.) 

In der Gruppe A (positives Erbsches und Chvosteksches Phä- 
nomen) war die Intensität des Facialisphänomens stärker als in der 
Gruppe C, desgleichen war in der Gruppe A kathodische und anodi- 
sche Übererregbarkeit 3mal häufiger als in der Gruppe B. Auch hier 
sehen wir aleo im allgemeinen — eine Ausnahme macht nur Gruppe C 
der älteren Kinder über 7 Jahre — eine Zunahme aller latenten teta- 
noiden Symptome mit dem Alter. 

Auch Gött hält ein stärkeres Facialisphänomen bei älteren Kin- 
dern für recht verdächtig auf Tetanie. 

Eine mittlere Stellung, die sich der eingangs erwähnten von 
Escherich und auch der von Fischl annähert, nimmt Sperk ein 
dessen Arbeit gerecht zu werden nicht ganz leicht ist, da mir zwischen 
seinen Ausführungen im Text und seinen Schlußsätzen ein gewisser 
Gegensatz zu bestehen scheint. Er hat 213 Kinder von 2 bis 14 Jahren 
auf das Facialisphänomen hin beobachtet, davon 61 während des ganzen 
Jahree. Er fand ee sehr häufig, besonders auch konnte er das schnelle 
Ansteigen nach dem 5. Lebensjahr ohne Unterschied des Geschlechtes 
beobachten. Im Gegensatz zu den anderen Untersuchern fand er eine 
völlige Unabhängigkeit desselben von der Jahreszeit und einen raschen 
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Wechsel in der Intensität, für die ein Grund nicht ersichtlich war. 
Auch fand er bei den meisten Kindern nur eine Steigerung der AOZ, 
auf die er aber deshalb keinen großen Wert legt, weil er die Greme 
des Normalen für die AOeZ niedriger annimmt, als v. Pirquet. 
Dagegen fand er häufig Zeichen einer Neuropathie bei diesen 
Kindern und folgert daher: „Ich bin der Ansicht, daß sich diese Fall 
durch die genannten nervösen Symptome von der rudimentären Form 


der Tetanie einigermaßen unterscheiden.“ Im weiteren Verlauf seiner | 


Ausführungen nähert er sich aber auf Grund pathognomonischer Er- 


wägungen dem Thiemichschen Standpunkt und stellt endlich folgend | 


Schlußsätze auf: 
„1. Das isolierte Facialisphänomen ist im Säuglingsalter selten 


2. Das isolierte Facialisphänomen zeigt einen Anstieg vom 5. b: } ` 


14. Lebensjahr. Es findet sich zumeist bei schwächlichen, als „nervös 


2u bezeichnenden Kindern. Die objektiven Zeichen der Nervosität be | 


stehen in einer Steigerung der Patellarsehnenreflexe, einem Fehlen oder 
einer Herabsetzung des Korneal- und Rachenreflexes. 
3. Die Beziehung des isolierten Facialisphänomens zur Tetant 


sind, wie Thiemich angibt, auch nach meiner Erfahrung in eine 4. 


großen Anzahl von Fällen nachweisbar.“ 


Ganz ablehnend gegen die diagnostische Bedeutung des Faciali- }. 
phänomens bei älteren Kindern verhalten sich Hochsinger, Neu]. 


mann, Lust, Wickmann und Lederer. Vor allem sieht Hoch- 


singer*) in den Facialisphänomen nur ein „banales Zeichen“ der | 
kindlichen Neuropathie, es haftet nach ihm beim weiblichen Geschlecht | 
fester als beim männlichen. Ähnlich äußert sich Neumann, de|- 


übrigens ebenso wie Sperk einen Einfluß der Jahreszeit bei ältere 


Kindern auf das Facialisphänomen nicht feststellen konnte. Er fs% | 


dasselbe als eine der Tetanie koordinierter Teilerscheinung einer Minder- 
wertigkeit des kindlichen Nervensystems auf und begegnet sich i 


dieser Anschauung in gewisser Hinsicht mit Thiemich. Seine Schluß | - 


worte lauten: „Das Facialisphänomen kommt jenseits des Säuglinge 
alters nur bei neuropathischen Kindern vor und ist bei ihnen sehr 


häufig. Es ist daher ein wertvoller objektiver Hinweis auf die neuro . 


pathische Konstitution; es vererbt sich ebenso wie überhaupt die tets- 


noide Übererregbarkeit zusammen mit der Neuropathie als eine ihrer - 


eigenartigen Ausdrucksweisen. 
Nachdem wir die Bedeutung des Facialisphänomens für das junge 


und ältere Kind allein besprochen haben, verbleibt uns jetzt nur noch % 
die Erörterung der Ansichten, die dem Chvostekschen Phänomen gan: | 
allgemein — auch unter der Berücksichtigung der Erwachsenen — 


entweder einen bedingten oder gar keinen Wert zuerkennen. 


Naoh Ansicht von v. Frankl-Hochwart, Redlich und wel |. 
such von Phleps ist das Chvosteksche Phänomen bei Tetanie sehr “ 
häufig, aber nicht unbedingt pathognomonisch. Es wird außer bei Te- | | 


— e 
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tanie zwar selten bei ganz gesunden Menschen, häufiger aber bei tuber- 
kulösen Spitzenkatarrhen, bei nervösen Leiden*), insbesondere bei 
Hysterie und vor allem bei Epilepsie gefunden, und zwar auch in 
stärkerem Grade. 

Trotzdem will v. Frankl-Hoohwart die Frage offen lassen, ob 
es sich nicht hier doch um Ministurformen der Tetanie handelt. Jeden- 
falls weist auch er auf den gleichsinnigen Verlauf der Frequenzkurve 
von Tetanie und isoliertem Facialisphänomen hin, und damit auf die 
Abhängigkeit auch des Facialisphänomens von der Jahreszeit. 

Redlich hat das Facialisphänomen relativ häufig bei verschie- 
denen nervösen Störungen, vor allem auch bei Epilepsie gesehen. 
Jugendliche Menschen waren bevorzugt. Dennoch scheint ihm die 
Frage offen, ob dasselbe stets als Zeichen der latenten Tetanie anzu- 
sehen sei oder nicht, da auch ihm die Abhängigkeit von Jahreszeit 
und Tetaniefrequenz auffällig erscheint. 

Phleps schätzt Chvostek I und auch II hoch ein, während er 
Chvostek III geringere Bedeutung zumessen will. 

Falta-Kahn sehen ebenso wie Curschmann nur Chvostek I als 
beweisend ab. 

Raudnitz hat ein sehr großes Material (2014 Personen) im 
Sommer auf das Vorkommen des Facialisphänomens hin untersucht. 
Er fand, daß es bis zum 5. Lebensjahre selten, dann aber ungefähr bei 
50 Proz. aller Menschen zu finden sei. Dieser Befund erscheint frei- 
lich für jede pathognomonische Bedeutung vernichtend; merkwürdig 
ist aber, daß Fischl in der Diskussion (Gesellschaft für Kinderheil- 
kunde, Wien 1913) darauf hinwies, daß gerade in Prag, in dem Raud- 
nitz seine Untersuchungen gemacht hat, große individuelle Schwan- 
kungen bestehen müssen, da er nicht zu denselben Resultaten ge- 
kommen ist. Elektrische Untersuchungen, auch Stichproben, sind von 
Raudnitz nicht gemacht worden. Eine Beziehung zur Neuropathie 
konnte Raudnitz nicht feststellen, was auch Zappert in einer Dis- 
kussionsbemerkung bestätigte. Zu ähnlich hohen Prozentzahlen wie 
Raudnitz kommt Kehrer, der das Facialisphänomen bei 70 Proz. 
„aller anämischen, schwächlichen, neurasthenischen Frauen gefunden hat, 
die wegen Blutungen oder starkem Fluor die Dresdner Klinik auf- 
suchten“. | 

Peritz lehnt in einer Bemerkung gegenüber Curschmann jede 
Bedeutung des Facialisphänomens ab, betont aber an anderer Stelle 
(Spasmophilie der Erwachsenen), daß 80 Proz. aller anodisch übererreg- 
baren Erwachsenen (A0eZ < 3,5 MA) ein positives Facialisphänomen 
aufweisen. 

Schließlich sei noch Mann erwähnt, der das isolierte Facialis- 
phänomen auch sehr häufig bei Neurasthenie, Hysterie und Epilepsie 
gefunden hat. 


*) Bauer, der, wie erwähnt, eine Spezifität des Facialisphänomens annimmt, 
hat dasselbe auffallend häufig bei endemischem Kropf gefunden. 
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Eine besondere Besprechung bedürfen noch die kürzlich veröffent- 
lichten Befunde von Hamann und Gött über den Einfluß der Diph- 
therie auf die Entstehung des Facialisphänomens. Beide konnten nacb- 
weisen, daß im Verlauf der Diphtherie das Facialisphänomen recht 
häufig auftritt — Gött hat es in 65 Proz. gefunden — und zwar liegt 
meist ein Facialisphänomen stärkeren Grades vor. Zu betonen aber 
ist, daß nach ihren Untersuchungen sein Auftreten nur im Gefolge 
der Diphtherie, nicht aber bei anderen Erkrankungen beobachtet wird. 
Die Autoren sind der Anschauung, daß der Nervenlähmung bei Dipb- 
therie ein Reizzustand vorausgeht, durch den das Auftreten des Faci 
elisphänomens erklärt wird. Sie weisen darauf hin, daß auch vor dem 
Erlöschen des Kniesehnenreflexes häufig eine Steigerung desselben fest- 
zustellen ist. Hamann fand, daß von Kindern mit Reizerscheinungen. 
wie Facialisphänomen, gesteigerte Sehnenreflexe, 31 Proz. späterhin von 
postdiphtherischen Lähmungen befallen werden, von solchen aber, die 
diese Erscheinung nicht aufweisen, nur 7,5 Proz. Das Facialisphänome 
kann also ein Frühzeichen der diphtherischen Lähmung sein; damit . 
ist aber nicht gesagt, daß es nicht manchmal erst gleichzeitig mi. 
der Lähmung auftritt, andererseits auch nicht, daß es nun stets zur 
postdiphtherischen Lähmung kommen muß. Vielmehr kann es ohw : 
weitere Folgen nach einiger Zeit wieder verschwinden. Haman: : 
konnte ein solches Verschwinden noch in 10 Proz. während des Au: 
enthalts im Krankenhaus feststellen. Nur 5 von den 42 Kindern. die | 
Hamann beobachtete, hatten früher Krämpfe gehabt. | 

Hamann wie Gött nehmen an, daß es sich um eine Nerser! 
schädigung handelt, die zu einem Reizzustand führt. So wahrscheinlic : 
dies auf den ersten Blick erscheint, so glaube ich doch, daß es auch 
noch eine andere Erklärungsmöglichkeit gibt, die sich mit der Patho- : 
gnomonität des Facialisphänomens für Tetanie vereinbaren läßt. Wir 
werden hierauf nach Besprechung der Pathogenese noch einmal zurück . 
kommen. | 

Wir müssen jetzt noch einen kurzen, sammelnden Überblick halte: ` 
über Befunde, die uns schon im Laufe der Darstellung wiederholt be 
gegnet sind; die sind: Einfluß der Jahreszeit, Frequenz des Facislr . 
phänomens im Säuglingsalter und Erblichkeit. 

Einfluß der Jahreszeit. Bekanntlich findet sich bei der Te. 
tanie eine merkwürdige Abhängigkeit von der Jahreszeit, derart, da 
in den Wintermonaten, besonders im Februar und März, eine Häufur: 
derselben beobachtet wird, während sie in den Sommermonaten zu de! 
seltenen Erkrankungen gehört. Derselbe Einfluß der Jahreszeit laß: 
sich nun nach Boral, Chvostek, Falta-Kahn, Feer, v. Frankl- 
Hochwart, Ganghofner, Herbst, Hochsinger*), Neurath, Phleps. 
Redlich und Thiemich beim Facialisphänomen feststellen, wobe: 
freilich einige wie Chvostek und Herbst betonen, daß sie denselbe: 
' nur bei höheren Graden (Chvostek I und II) gefunden haben. 





— 


*) Trotz seiner jede Bedeutung des Facialisphänomens ablehnenden Haltung 


Übererregbarkeit im Kindesalter, mit besond. Berücksichtigung d.kindl. Tetanie. 201 


Dagegen betonen Neumann, Raudnitz und Sperk, daß sie 
keinerlei Einfluß der Jahreszeit auf die Häufigkeit des Facialisphänomens 
feststellen konnten. 

Häufigkeit im Säuglingsalter. Auch bezüglich der Häufigkeit des 
Facialisphänomens im Verlaufe der Säuglingstetanie sind die Ansichten 
recht verschieden*). So will es Chvostek, wie schon erwähnt, bei 
längerer Beobachtung fast niemals vermißt haben. Potpetschnigg 
gibt an, daß er es unter 109 Fällen nur 3mal dauernd vermißt habe. 

Loos betont, daß es bei Tetanie fast regelmäßig vorhanden sei; 
such Ganghofner hebt die Häufigkeit des Facialisphänomens hervor. 

Dagegen sagt Escherich (Monogr. S. 80): „Das Facilisphänomen 
findet sich in dieser Lebensperiode viel seltener als die elektrische 
Übererregbarkeit und ist fast stets mit dieser kombiniert.“ Weiterhin 
gibt Escherich an, daß er es nur in 50 Proz. bei kathodischer, in 
4 Proz. bei anodischer und in 0,6 Proz. bei normaler elektrischer Er- 
regbarkeit fand. 

Lust hat dem Verhalten des Facialisphänomens auch sein Augen- 
merk geschenkt. Er fand, daß nur 45 Proz. aller Kinder mit „mani- 
fester Spasmophilie“, bzw. 44,1 Proz. aller Säuglinge im 1. Lebensjahr 
einmal oder dauernd ein Facialisphänomen hatten. Er hält es wie 
Gött und Phleps besonders im Säuglingsalter für recht inkonstant. 

Ich selbst habe mit der gütigen Erlaubnis von Herrn Prof. M. 
v. Pfaundler die Krankengeschichten der Münchener Kinderklinik 
seit 1906 durchgesehen. Unter 54 Fällen, deren Tetanie auf Grund 
der Krankengeschichten unzweifelhaft anzunehmen ist, fand ich in 
33 Fällen, d. h. in 61 Proz., das dauernde oder zeitweise Vorhanden- 
sein eines F'acialisphänomens angegeben. Daß das Facialisphänomen 
übrigens große Schwankungen aufweist, und ein einmaliger negativer 
Befund belanglos ist, zeigen die Beobachtungen von Stöltzner und 
Thorspecken, nach denen das vorher positive Facialisphänomen nach 
einem eklamptischen Anfall für einige Zeit schwinden kann. 

Erblichkeit. Ganz kurz**) seien noch die Befunde über das gleich- 
zeitige Vorkommen des Facialisphänomens bei Eltern oder mehreren 
Geschwistern zusammengefaßt. Hierauf hat vor allem Hochsinger 
sein Augenmerk gerichtet, der dasselbe aber, wie oben bemerkt, stete 
als Zeichen einer Neuropathie auffaßt. Nach Hochsinger, der auch 
auf gleiche Erfahrungen von Kassowitz und Finkelstein***) hin- 
weist, hatte die größere Anzahl der Mütter von Kindern, die ein posi- 
tives Facialisphänomen hatten, gleichfalls ein solches; viel seltener fand 
er es bei den Vätern dieser Kinder. 

Auch Escherich erwähnt, daß nicht ganz selten die Mütter und 


*) Naturgemäß werden nur hier die Angaben der Forscher berücksichtigt, 
die wenigstens in beschränktem Maße einen Zusammenhang zwischen Facialis- 
phänomen und Tetanio annehmen. 

**) Es werden nur die wichtigsten Befunde hier angeführt. 

eee) Finkelstein weist auch darauf hin, daß die Mütter solcher Kinder oft 
ein positives Erbsches Phänomen aufweisen. 
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die Geschwister, die ein tetaniekrankes Kind in die Klinik bringen. 
gleichfalls ein Facialisphänomen oder auch andere tetanoide Erschei- 
nungen aufweisen. 

Ähnliches fanden v. Frankl-Hochwart, Loos, Neumann. 
Sperk und Thiemich, ferner auch Bouchut, Pott und Seelig- 
müller (letztere zit. nach Escherich). Auch Raudnitz konnte, wie 
er sagt, „einen gewissen Parallelismus“ zwischen Vorkommen des Fa- 
cialisphänomens bei Müttern und Kindern herauslesen. 

Peronaeusphänomen. Hiermit sind die wichtigsten Tatsachen über 


das Facislisphänomen berichtet. Ehe wir nun hierzu Stellung nehmen, 


wenden wir unsere Aufmerksamkeit dem zweiten Symptom der mechs- 


nischen Übererregbarkeit zu, das heute bei der Diagnose besondere Be 


achtung gefunden hat, dem Lustschen oder Peronaeusphänomen. Zwar 


sehen die erfahrenen Kliniker der älteren Periode schon im Faciali- : 
phänomen nur ein Symptom der allgemeinen mechanischen Übererrg- . 


barkeit der peripheren Nerven, so vor allem Escherich, ferne 


Heubner, Hochsinger, Ganghofner, Finkelstein, Loos, Ibra- 


him, Thiemich. Während es sich aber bei diesen um mehr ode 
minder verstreute Bemerkungen handelte, hat Lust das große Ver : 
dienst, kritisch die Bedeutung der mechanischen Übererregbarkeit der 


verschiedensten peripheren Nerven geprüft und schließlich die Unter- 


suchung am Nervus peronaeus als die brauchbarste herausgefunden zı : 


haben. 


Die Prüfung auf das Peronaeusphänomen wird nach Lust so vor | 


genommen, „daß man den Unterschenkel des Kindes in die linke Hau 


legt und mit der Rechten den Nervus peronaeus neben oder noch 


besser etwas unterhalb des Capitulum fibulae mit dem Perkussions- 


Bun. 


hammer beklopft. Bei vorhandener Erregbarkeit erfolgt eine kur . 
Abduktion und gleichzeitige Dorsalflexion des Fußes“. Das Wertrolk . 
hieran ist, daß man bei Prüfung des Lustschen Phänomens vom Ver- : 


halten des Kindes (Schreien, Unruhe) bei weitem weniger abhängig ist : 


als beim Chvostekschen Phänomen. Lust fand das Peronaeusphänomen 


bei Kindern mit manifester Tetanie oder kathodischer Übererregbarkeit 
in 97,4 Proz. positiv, während das Facialisphänomen an demselben Ms _ 


terial nur in 43,4 Proz. positiv war. Lust ist aber in der Bewertung 


des Peronaeusphänomens sehr vorsichtig und spricht ihm nur für das 


erste Lebensjahr eine fast unbedingte diagnostische Bedeutung zu; da 


er es aber auch einige Male bei nicht galvanisch übererregbaren Säug- 
lingen unter einem Jahr gefunden hat, handelt es sich hierbei seiner 
Ansicht nach nicht um ein pathognomonisches Zeichen, das dem Erb- 
schen oder Trousseauschen Phänomen gleichwertig an die Seite zu 
setzen ist; in praxi könne man aber sagen, daß das Fehlen des Pero- 
naeusphänomens die Tetanie so gut wie ausschließe. Dagegen betont 
er, daß jenseits des ersten Lebensjahres sein Wert schnell abnimmt, 
da er es z.B. im 2. und 3. Lebensjahre schon bei 25 Proz. der Kinder 
ohne galvanische Übererregbarkeit fand. 

Lusts Ausführungen und Beobachtungen decken sich durchaus 
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mit dm, was Escherich in seiner Monographie andeutet, wenn er 
auf die größere Häufigkeit der mechanischen Übererregbarkeit der Ex- 
tremitätennerven gegenüber der Extremitätenmuskulatur hinweist *). 

Klose pflichtet Lust durchaus bei; auch er fand das Peronaeus- 
phänomen in 97 bis 98 Proz. bei Tetanie positiv, aber nur im Säug- 
- Iingsalter verwendbar. 

Fischl dagegen bestreitet auf Grund von Untersuchung von 
300 Fällen, daß sich das Peronseusphänomen häufiger als das Facialis- 
 phänomen finde. 

Langstein-Meyer sagen in der dritten Auflage ihres Buches: 
Säuglingsernährung usw. ganz kurz, daß das Peronaeusphänomen auch 
ohne Spasmophilie vorkomme, während das Facialisphänomen im Säug- 
lingsalter pathognomonisch sei. 

Ich selbst habe das Peronaeusphänomen nicht ganz so häufig ge- 

funden wie Lust, doch scheint es mir in jedem Fall eine wichtige 
Bereicherung unserer diagnostischen Hilfsmittel zu sein, da es uns 
vom Schreien des Kindes unabhängig macht. Nur bei bestehenden 
. Karpopedalspasmen ist die Untersuchung nicht durchführbar, aber auch 
. Bicht notwendig. 
| Zusammenfassung. Wenn wir nun auf Grund dieser Ausfüh- 
_ ungen zur Bedeutung des Facialis- und Peronaeusphänomens Stellung 
nehmen wollen, so müssen wir auch hier wieder meiner Ansicht nach 
scharf zwischen Anforderung der Praxis und pathognomonischer Be- 
deutung unterscheiden. 
Für letztere erscheint es mir vollkommen gleichgültig, ob es sich 
um die mechanische Übererregbarkeit des Nervus facialis oder die eines 
anderen Nerven handelt; da liegt die Frage nur so, ob die mecha- 
nische Übererregbarkeit der Nerven an sich für den tetanischen Über- 
erregbarkeitszustand pathognomonisch ist oder nicht. Für die An- 
iorderung dieser Frage entfällt naturgemäß jeder Altersunterschied; 
denn rein theoretisch betrachtet, kann ein Symptom nicht in einem 
Alter pathognomonisch sein, im anderen nicht; in praxi kann dagegen 
sehr wohl ein Symptom in einem gewissen Lebensalter für eine be- 
'simmte Krankheit nur deshalb als ein unbedingtes diagnostisches 
Zeichen anzusehen sein, weil die anderen Erkrankungen, bei denen es 
sonst noch gefunden wird, in dem betreffenden Alter fehlen. 

Von diesem praktischen Gesichtspunkte aus kann man nur sagen, 
dab das Facialisphänomen und Peronaeusphänomen im Säuglingsalter 
für Tetanie fast pathognomonisch ist. Zu diesem Ergebnis komme ich 
wenigstens auf Grund der gesamten Literatur. Welches Symptom von 
beiden wertvoller ist, muß weitere Prüfung ergeben. Mir scheint es 
das Peronaeusphänomen zu sein, obgleich ich nicht so weit wie Lust 
gehe, daß ein Fehlen desselben im Säuglingsalter fast sicher Tetanie 
ausschließt. | 


*) Er spricht der muskulären Übererregbarkeit, wie die meisten Autoren, | 
jede pathognomonische Bedeutung ab, obgleich er auch diese auf Nervenreizung 
zrrückführt, l 
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Bei älteren Kindern ist man wohl nicht berechtigt, auf Grund eine: 
isolierten Facialis- oder Peronaeusphänomens klinisch eine latente Te 
tanie anzunehmen. 

Eine andere Frage ist es, ob die mechanische Übererregbarkeit 
vom theoretischen Standpunkt aus nicht stets das Vorhandensein eine: 
tetanoiden Zustandes andeutet, und ob nicht in diesem Sinne. ge- 
wissermaßen als eine Kombination, das häufige Vorkommen derselben 
bei Neuropathie, Epilepsie und Hysterie zu erklären ist. 

Wir müssen auch diese Frage noch offen lassen, bis wir die Pə- 
thogenese der Tetanie erörtert haben; vor allem ist hierzu auch die 
Klärung der Beziehungen zwischen Tetanie und Neuropathie, sovi: 
zwischen Tetanie und Epilepsie nötig. 

Nur sei nochmals hier auf die von der Mehrzahl der Autoren ge- 
fundene Tatsache hingewiesen, daß die Häufigkeit der mechanische: 
Übererregbarkeit der Häufigkeit der Tetanie parallel geht und beid 
gleichmäßig dem Einfluß der Jahreszeit unterworfen sind. Eine auf- 
fällige Tatsache ist es ferner, daß die Entfernung der Nebenschil4 
drüsen sowohl beim Menschen wie beim Tiere zur Steigerung der 
mechanischen Erregbarkeit führt (Biedl u. a.). 

Trousseausches Phänomen. Schlesingersches Beinphänomeı. 
Was das Trousseausche Phänomen anbetrifft, so hat die Forschung der 
letzten Jahre wenig zur Vertiefung seiner Auffassung beigetragen 
Pool und Alexander konnten das Trousseausche Phänomen durà 
stärkstes Hochheben des Oberarms für die Dauer von 2 bis 3 Minuten. 
hervorrufen (also Zerrung des Plexus brachialis), wobei — und das ist 
wichtig — der Radialpuls voll erhalten blieb. Wenn auch v. Frank!- 
Hochwart schon durch Ausschaltung des Gefäßbündels im Sulcus bi 
cipitalis nachgewiesen hatte, daß an der Auslösung des Trousseausche 
Phänomens nur die Nerven beteiligt sind, erscheint dieser neue Bewe 
doch nicht unwichtig, vor allem da diese Anschauung durchaus noct 
nicht allgemein geteilt wird. | 

Über das Wesen des Trousseauschen Phänomens ist bisher keine 
völlige Einigung erzielt worden. Thiemich sieht in ihm auch ein 
Zeichen der mechanischen Nervenüberregbarkeit. Dagegen betrachten 
v. Frankl-Hochwart, Schlesinger und Escherich das Troussar- 
sche Phänomen als einen, freilich nur der Tetanie eigentümlichen Re 
flexvorgang. Von v. Frankl-Hochwart u. a. ist mit Sicherheit ein 
doppelseitiges Trousseausches Phänomen bei Druck auf einen Am 
beobachtet worden. 

Sehr interessant und beachtenswert sind in dieser Hinsicht die 
Ausführungen, die Schlesinger schon im Jahre 1892 über das West 
des Trousseauschen Phänomens gemacht hat und die allzusehr der 
Vergessenheit anheimgefallen sind. Es würde zu weit führen, au 
Einzelheiten seiner Ausführungen einzugehen. Er kommt zu der år- 
nahme, daß die Entstehung des Trousseauschen Phänomens letzten 
Endes auf eine gesteigerte zentrale Erregbarkeit im Rückenmark oder 
Gehirn zurückgeht, und daß zu seiner Auslösung gleichzeitig eine ge 
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steigerte Erregbarkeit der sensiblen und motorischen Nerven (also der 
zentripetalen und zentrifugalen Bahnen) notwendig ist. 

Ein Analogon zu dem Trousseauschen Phänomen bildet das 
Schlesingersche (Poolsche)*) Beinphänomen, obwohl der Entdecker 
selbst im Gegensatz zu Alexander und Schönborn in beiden Er- 
scheinungen nicht ganz das prinzipiell Gleiche sehen will. 

Beugt man den Oberschenkel eines Tetanikers bei gestrecktem 
Knie — also ähnlich wie beim Lasegue — stark im Hüftgelenk **), so 
tritt bei erhaltenem Fußpuls ein Streckkrampf der Beinmuskulatur auf. 
Der Fuß steht dabei bald in extremer Supination, bald Pronation 
und Adduktion. Die Zehen sind bald gespreizt und gestreckt, bald ge- 
spreizt und gebeugt, manchmal auch nicht gespreizt (Alexander, 
Schlesinger). 

Bei Erwachsenen ist das Beinphänomen, das bisher nur bei Te- 
tanie gefunden wurde, meist von Parästhesien begleitet. 

Schlesinger vertritt auch hier die Auffassung, daß die mecha- 
rische Reizung und Zerrung des Nervus ischiadicus sich mit Reflex- 
vorgängen verbindet. Denn einmal seien auch andere Nerven (N. cru- 
ralis), die nicht gezerrt würden, daran beteiligt, dann habe er auch 
einmal ein Überspringen auf die andere Seite beobachtet. 

Alexander konnte es wohl durch Druck auf dem N. ischiadicus, 
dagegen nur unvollkommen durch Umscohnürung des Beines auslösen. 

Während Alexander das Beinphänomen bei tetanischen Säug- 
lingen vermißte, hat Schlesinger es selbst bei 4 Kindern mit mani- 
fester Tetanie beobachtet und berichtet über weitere Beobachtungen 
von Gottlieb, Gießner und Knöpfelmacher. Demnach ist es als 
ein weiteres Symptom der kindlichen Tetanie unter die anderen ein- 
zureihen. Ob es sich auch bei latenter Tetanie der Kinder findet, 
darüber fehlen Angaben ***). 


*) Während Schlesinger das Phänomen 1910 selbständig beschrieb, hat 
Pool ähnliches schon 1906 in Amerika beobachtet, ohne daß dies in Europa Be- 
achtung fand. 

**) Auch beim Aufsetzen mit durchgestreokten Knien ist das Phänomen 
auslöebar. 

***) Ganz kurz sei hier noch die mechanische Übererregbarkeit der Muskeln 
(blitzartige Zuckungen beim Beklopfen) erwähnt, weil neuerdings von einigen 
Autoren, z. B. von Peritz, dieser Erscheinung größeres Gewicht beigelegt worden 
ist, wie dies schon früher Loos und Ganghofner getan haben. Peritz glaubt 
im Gegensatz zu Escherioh (siehe oben), der eine Übererregbarkeit der feinsten 
Nervenendigungen annimmt, daß es sich um eine tetanische Veränderung der 
Muskelsubstanz handelt. Obwohl diese Annahme manches für sich hat — es 
kommt bei der Tetanie auch zu einer Verarmung der Muskulatur an Erdalkalien 
(Aschenheim) —, so kann diesem Symptom vorerst deshalb nur wenig Bedeu- 
tung beigelegt werden, weil bekanntlich bei den verschiedensten Erkrankungen 
eine mechanische Muskelübererregbarkeit beobachtet wird (Neurasthenie, Tuber- 
kulose). Vielleicht bringt die Forschung späterer Jahre unter Berücksichtigung 
der endrokrinen Drüsen und des gesamten Salzstoffwechsels eine befriedigende 
Aufklärung. 
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Verschiedene Latenzsymptome. Über das Hoffimannsche Phäno 
men, das Auftreten von Parästhesien beim Beklopfen oder der elek- 
trischen Reizung sensibler Nerven ist Escherichs Ausführungen kaum 
etwas hinzuzufügen. Naturgemäß beruht seine Feststellung bei Säug- 
lingen nur auf Schlüssen aus dem Verhalten des Kindes. Bei älteren 
Kindern ist es nach Peritz häufig; so hat Herbst bei einem 12 Jahre 
alten Knaben das Auftreten des Hofimannschen Symptoms beschrieben 
(als Kind „Zahnkrämpfe“, nunmehr seit dem 11. Lebensjahre tetanische 
Erscheinungen). 

Über das Uffenheimersche Tetaniegesicht (einem kniffligen, 
starren Ausdruck der mimischen Muskulatur, der wohl auf geringfügigen 
Dauerspasmen beruht), liegen neuere Beobachtungen nicht vor. Meiner 
Erfahrung nach ist es nicht so häufig, daB man es als ein wertvolle 
Latenzsymptom betrachten könnte. 


Eine neue Beobachtung hat 1914 Masslow veröffentlicht. Nach 
seinen Untersuchungen erfolgt bei tetanischen Kindern auf psychische, 
bzw. taktile Reize hin häufig ein kurzes Aussetzen der Atmung entweder 
bei der Inspiration oder Exspiration; es handelt sich hier um den 
` Nachweis des Dauerzustandes, der im manifesten Zustand der in- und 
exspiratorischen Apnoe zugrunde liegt. Besser als Worte kennzeichnen 
die 3 nachfolgenden Atmungskurven den Befund von Masslow, die 

er bei Berührung mit einer 


Nadel erhielt: 
nnan AAN Inna n SOSSE 
2. expiratorischer Atemstill- 


t stand: 


3. inspiratorischer Atemstil- 
WM stand: 
A Masslow fand diese pè 
A Wie thologische Atemkurve in 20 
Á Fällen mit elektrischer Über- 


Reiz erregbarkeit.. In 2 Fällen, be 
denen sonst nichts für Tetanie 
sprach, traten Zeichen desselben später anläßlich einer fieberhaften 


Erkrankung auf. Masslow sieht in dieser Veränderung der Atmung- 
kurve ein wichtiges Latenzsymptom der Tetanie. Im Anschluß hieran 


sei darauf hingewiesen, daß schon 1898 H. F. Müller eine Übererreg- |. 


barkeit des N. phrenicus nachgewiesen hat, die sich in vertieften und 
aussetzenden Inspirationen zeigte. 

Schließlich soll noch kurz das Zungenphänomen erwähnt werden, 
das F. Schultze 1911 bei Erwachsenen beschrieben hat. Er sagt: 

„1. Bei der Tetanie der Erwachsenen findet sich ein eigentüm- 
liches Verhalten gewisser Muskeln gegenüber direkten mechanischen 
Reizen; ob regelmäßig und ob auch beim Säugling, muß noch fest- 
gestellt werden. 

2. Dieses eigentümliche Verhalten besteht in einer Nachdauer det 
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durch direkte mechanische Reize gesetzten Kontraktionen. Besonders 
auffällig und regelmäßig ist die bei solchen Personen eintretende 
Dellenbildung der Zunge (Zungenphänomen) usw.“ 


Manifeste Tetanie. 


Fließende Übergänge führen von dem latenten Krankheitszustand 
zu den manifesten Krankheitserscheinungen, die für kurze oder längere 
Zeit wie die Eruption eines Vulkans das Bild beherrschen und von 
den die sogenannten Karpopedalspasmen der Krankheit den Namen 
gegeben haben. Die meisten dieser Erscheinungen sind mehr oder 
' weniger vorübergehender Natur. 

Karpopedalspasmen, Eklampsie, Laryngospasmus. Über die 
drei Kardinalsymptome der manifesten Tetanie: Karpopedalspasmen, 
eklamptische Krämpfe, Laryngospasmus ist klinisch im ganzen wenig 
Neues aus den letzten Jahren zu berichten. Im allgemeinen werden 
die tetanischen tonischen Krämpfe als durchaus pathognomonisch an- 
gesehen. Birk erwähnt einmal kurz, daß er bei „echter Epilesie“ *) 
typische Geburtshelferhandstellung beobachtet habe. 

| Daß nur ein gewisser Prozentsatz der Konvulsionen tetanischer 
Natur ist, haben wir schon bei der Besprechung der physiologischen 
Spasmophilie hervorgehoben. Wie groß dieser Prozentsatz ist, ist schwer 
festzustellen. Potpetschnigg glaubt, daß nur ein kleiner Teil der 
eklamptischen Krämpfe tetanischer Natur sei, andere Autoren, wie 
Stöltzner, sind der entgegengesetzten Meinung. 

Erwähnenswert ist auch, daß ganz im Gegensatz zu der Ansicht von 
Stöltzner, der u. a. hierin einen Unterschied zwischen menschlicher 
und tierischer Tetanie sieht, v. Frankl-Hochwart, Phleps bei Er- 
wachsenen, Zybell bei 2 Kindern (mimische Muskulatur) feinschlägige 
Zuckungen beobachtet haben. In den Zybellschen Fällen bestand 
gleichzeitig ein intensiver, kleinschlägiger Tremor der Hände und 
der Füße. 

Der Druck der Lumbalflüssigkeit kann im eklamptischen Anfall 
erhöht sein, ohne daß cytologische Veränderungen gefunden werden. 

(Ibrahim, Eckert bei Keuchhustenkrämpfen.) 
| Was den Laryngospasmus anbetrifft, so halten Kassowitz und 
seine Schule nach wie vor an der Lehre fest, daß dieser nichts mit 
der Tetanie im engeren Sinne zu tun habe, sondern eine nervöse Er- 
scheinung der Rachitis sei. 

Im allgemeinen wird aber wohl heute die von Loos zuerst aus- 
gesprochene Lehre anerkannt, die im Stimmritzenkrampf ein Symptom 
der Tetanie sieht. 

Es ist nicht ganz unwichtig hervorzuheben — obschon es in jedem 
_ Lehrbuch, so in dem von Heubner, Finkelstein, Feer (Ibrahim) 
erwähnt wird —, daß der Laryngospasmus, wenn auch selten, bei 
anderen Erkrankungen vorkommen kann. Solche Fälle sind von 


®) Siehe unten. 
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Baginsky, Escherich, Ganghofner, Heubner, Birk, Pexa, Pot- 
petschnigg u. a. beschrieben worden. Die nichttetanischen Glottis- 
krämpfe treten vor allem bei organischen Gehirnerkrankungen und 
Epilepsie*) auf. 

Das, was kurzerhand als Laryngospasmus bezeichnet wird, zer- 
fällt bekanntlich (Hochsinger, Kassowitz, Finkelstein, Ibrahim, 
Thiemich u. a.) in zwei, manchmal deutlich zu trennende Krampf- 
bilder; einmal kennen wir den isolierten Krampf der Glottismuskulatur 
in Schlußstellung bei krampfhaften Inspirationsanstrengungen der übrigen 
Atmungsmuskulatur — inspiratorische Apnoe — und ferner den. 
ohne diesen Glottiskrampf oder mit ihm kombiniert auftretenden Stil- 
stand der gesamten Atemmuskulatur (Brustkorb, Zwerchfell) in Ex- 
spirationsstellung, wie er von Kassowitz als exspiratorische Apnoe 
beschrieben worden ist. 

Auf eine eingehende Schilderung kann wohl bei den vorhandenen 
ausführlichen Darstellungen verzichtet werden (vgl. Hochsinger, 
Escherich, Gött u.a.). 

Die exspiratorische Apnoe tritt oft ohne jeden Vorboten ein, vor 
allem können bei der reinen Form die krähenden Inspirationen fehlen, 
die den inspiratorischen Glottiskrampf meist ankünden. Von der ex- 
spiratorischen Apnoe von Kassowitz zum Tetanus apnoicus, wie ihn 
Elsässer und Escherich geschildert haben (Starre der gesamten 
Atemmuskulatur) scheint mir nur ein Schritt zu sein**). 


Vegetatives Nervensystem. Herztod. Sehr häufig erfolgt im Zv- 
stand der exspiratorischen Apnoe, und zwar oft zu Beginn derselben 
(Escherich) der Tod der Kinder. Während Kassowitz, Baginsky 
und Hochsinger***) diesen Tod im allgemeinen als Folge des Atem- 
stillstandes auffassen, ist heute die allgemeine Meinung mehr dafür, 
einen Herztod anzunehmen, wie dies schon Pott und Escherich 
ausgesprochen haben (Ganghofner, Stöltzner, Langstein, Lang- 
stein-Meyer, Birk, Gött). Etwas zurückhaltender spricht sich 
Fischl aus, der den Herztod nur für einen Teil der Fälle gelten lassen 
will. Im allgemeinen hat aber auch er beim Tod während des laryngo- 
spastischen Anfalls Erstickungserscheinungen vermißt, in zwei Fällen 
aber ein — wie er annimmt — durch diese bedingtes sekundäres Öden 
der aryepiglottischen Falten beobachtet. 

Die Frage des Herztodes führt zur Besprechung des Krampf- 
zustandes der glatten Muskulatur, also der Übererregbarkeit des vege- 
tativen Nervensystems, dem zum Teil auch schon die Kehlkopfmur- 
kulatur untersteht. 


*) Über die Beziehungen von Epilepsie und Tetanie wird, wie wiederholt er- : 


wähnt, noch späterhin gesprochen werden. Die relative Häufigkeit des Laryngr- 
spasmus bei Epilepsie (vor allem Heubners Beobachtungen) beruhen vielleicht 
nioht auf Zufall. 
+*+) S. St. 35 Untersuchungen von Masslow. 
+*+) Diskussionsbemerkung auf der Versammlung der Ges. f. Kinderheilkunde 
in Karlsbad. 
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Während noch Escherich und mit ihm die meisten Autoren seiner 
Zeit kurzweg von einer Synkope des Herzens bei exspiratorischer Apnoe 
gesprochen haben, also von einem nicht näher definierten Herzstill- 
stand, verdanken wir Ibrahim die Einführung des Begriffes Herz- 
tetanie. Damit erweitert sich meines Erachtens das Gebiet des Herz- 
todes, da damit alle plötzlichen Todesfälle durch Herzstillstand bei 
' Tetanie in den Bereich der Betrachtung gezogen werden, die vielleicht 
häufiger sind, ale gewöhnlich angenommen wird. Wieweit alle plötz- 
iichen Todesfälle im Säuglingsalter überhaupt damit zur Tetanie in 
Beziehung treten, entzieht sich vorerst noch der Entscheidung (Thie- 
mich, Ganghofner, Richter [Diskusion], Grosser-Betke). 

Ibrahim spricht sich auf Grund klinischer Beobachtung und Sek- 
tionsbefunden dahin aus, daß in einem Teil der plötzlichen Todesfälle 
bei Tetanie das Versagen des Herzens als ein primäres Tetaniesymptom, 
das den übrigen manifesten Symptomen durchaus gleichwertig ist, zu 
betrachten ist. Da auch sonst bei der Tetanie eine Übererregbarkeit 
des Vagus nachzuweisen ist, vermutet er, daß auch beim primären 
Herztod des Tetanikers häufig eine Vagusreizung vorliegt. Reizung 
des Herzvagus führt bekanntlich zum Stillstand in Diastole In zwei 
von drei Fällen von Herztod fand er entsprechend dieser Vermutung 
das Herz in Diastole. 

Ibrahim — das muß betont werden, weil Mißverständnisse schon 
in der Literatur zu finden sind — sagt ausdrücklich, daß von einem 
Herztetanus, dessen Vorkommen von Physiologen überhaupt bestritten 
wird, nicht die Rede sei; vielmehr handelt es sich nur um die, der 
Übererregbarkeit der peripheren Nerven entsprechende Reaktion der 
_ Herznerven, die zu einer Störung der Herztätigkeit bzw. zum Stillstand 
des Herzens führen kann. 

Von H. Curschmann und Langstein-Meyer sind ferner Anfälle 
bei der Tetanie beschrieben worden, die einer Angina pectoris ähnelten. 
Finkelstein sah bei Tetanie im Anschluß an eine Magenspülung eine 
Tachykardie mit 200 Pulsen von mehrstündiger Dauer auftreten. 
Viereck erwähnt ähnliches, Falta-Kahn haben bei einer Anzahl ihrer 
Patienten (Erwachsene) Herzerscheinungen beobachtet; alles dies sind 
Befunde, die eine erwünschte Ergänzung zu den von Ibrahim ge- 
schilderten Herztetanie darstellen.*) 

Während H. F. Müller 1898 wohl eine elektrische Übererregbar- 





*) Diese Beobachtungen legen an sich schon den Gedanken nahe, daß 
sämtliche das Herz versorgenden Nerven bei der Tetanie in einem Zustand ge- 
steigerter Erregbarkeit sein können, was auch schon Ibrahim in Erwägung ge- 
zogen hat. 

Hierfür spricht auch eine kürzlich veröffentlichte Beobachtung von Sohwenke 
(Monatsschr. f. Kinderheilk. 14. 1916. 8.191). Bei einem tetanischen Kinde fand 
üch eine anfallsweise auftretende hochgradig erregte Herzaktion bei fast unver- 
ändertem Rythmus (enorme Palpitationen bei mäßig gesteigerter Fre- 
quenz). Dieselben werden von Schwenke als Folge einer Akzeleranerregung, 
bzw. Reizung gewisser Vagusfasern oder eine Erregung des autonomen Herz- 
zentrums gedeutet. 
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keit des N. phrenicus, nicht aber eine solche des Vagus und Symp- 
thicus nachweisen konnte und dementsprechend eine Beteiligung de: 
Herzens an der Tetanie ablehnte, konnte Morgenstern, von Ibre- ` 
hims Befunden angeregt, 1914 Veränderungen am Elektrokardiogramn 
tetanischer Säuglinge nachweisen, eine Tatsache, die für die Richtigkeit 
der Ibrahimschen Anschauung spricht. 

Ibrahim führt einige Ursachen an, die das Eintreten der Her- 
tetanie besonders begünstigen, so schwere Atemkrämpfe, starke Füllung 
des Magens mit dadurch bedingter Lageveränderung des Herzens, Bauch- 
lage und Hyperplasie der Thymusdrüse (Status thymico-Iymphaticus:. 

Herztod und St. thym.-Iymph. Damit berühren wir einen ser 
umstrittenen Punkt in der Genese des Herztodes bei Tetanie, mag « 
sich nun um einfache Synkope im Anschluß an exspiratorische Apre 
oder um eine Herztetanie (Ibrahim) handeln. 

Schon 1902 wurde auf der 19. Versammlung der Ges. f. Kinder 
heilkunde in Karlsbad hierüber diskutiert. Während damals Escherich 
und Rauchfuß sowie auch Ganghofner für die Bedeutung des Statu 
thymior-Iymphaticus eintraten, lehnten Kassowitz und Hochsinge: 
jeden Einfluß desselben ab. Auch Thiemich mißt demselben keine Be 
deutung für die Entstehung von plötzlichen Todesfällen bei. Ibrahin. 
Wieland, Triboulet-Harvier berichten aber über positive Sektion: 
befunde. Mir scheint Ibrahim das Richtige zu treffen, wenn er, wi 
oben erwähnt, den Status thymico-lymphaticus zwar nicht als Condito 
sine qua non, wohl aber als begünstigendes Moment für den Herztoi 
des Tetanikers ansieht. Diese Anschauung findet ihre Stütze — di: 
sei hier schon erwähnt — noch in den Beziehungen, die zwische 
Habitus lymphaticus, exsudativer Diathese und Tetanie bestehe 
(Escherich, Finkelstein, Gött); hierauf haben auch vor allem Mor: 
und Moro-Kolb aufmerksam gemacht. Sie fanden bei 31 Proz. al 
Ekzemkinder Zeichen von Tetanie. 


Vasomotor. Störungen. Relativ wenig ist über vasomotorisch: 
bzw. angioneurotische Störungen bei der Tetanie des jüngeren Kind: 
bekannt. Escherich und Viereck erwähnen Erytheme und Derme 
graphismus*). 

Bei Schilderung des typischen eklamptischen Anfalls wird hävi: 
auf plötzliches Erblassen hingewiesen, und Gött spricht in diesem Zv- 
sammenhange ausdrücklich von Gefäßkrämpfen **). 


*) Bei Erwachsenen erwähnen Falta-Kahn und Phleps dieselben Fr 
scheinungen, ferner plötzlichen Farbwechsel, Urticaria und ähnliches, was 1: 
vaeomotorischen Störungen in Zusammenhang steht. 

**) Hirsch und Schneider berichten neuerdings in der Monatsschr. ' 
Kinderheilk. 15. 1918. S. 181 über „Dünndarmgeschwüre als Erscheinungsform «: 
Spasmaphilie“. Dieselben wurden bei der Autopsie eines Falles von Bronchotetsr: 
gefunden. Verf. nehmen an, daß lokale Darmgefäßspasmen zu Ischämie der :: 
gehörigen Schleimhautbezirke führen können. Infolge dessen kann es an beson: 
empfindlichen Stellen, z. B. den Peyerschen Platten, unterstützt durch sekun‘*r 
Bakterieneinwanderung zur entzündliche Nekrose kommen (vgl. die moden:: 
Theorien über die Pathogenese des Magengeschwüres). 
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Am wichtigsten scheinen mir in dieser Hinsicht die Bedeutung 
der Ödeme des Hand- und Fußrückens zu sein, die in einzelnen Fällen 
sich über die ganze Streckseite der Extremitäten ausdehnen können. 
Von den meisten Autoren, so Escherich, Pineles, Phleps, Lederer, 
Ibrahim, werden diese als angioneurotisch, nicht als mechanisch an- 
gesehen. Phleps betont besonders, daß diese Ödeme die Extremitäten- 
krämpfe längere Zeit überdauern können. Für ihre angiospastische 
Natur spricht auch die von Pineles hervorgehobene Tatsache, daß bei 
 tetanischen Erwachsenen dementsprechend ein Ödem des Gesichtes 
- (gedunsenes Gesicht) beobachtet wird. 

| Einen bedeutend breiteren Raum nimmt die Beteiligung der Vaso- 
. motoren an der Tetanie der älteren Kinder und Erwachsenen ein 
. Stheeman, Falta-Kahn, Peritz). Vor allem der erstere hat in 
seiner Studie über die Spasmophilie der älteren Kinder auf die häu- 
. fge Kombination — um vorsichtig zu sprechen — von vasomoto- 
: nschem und latent tetanischem Symptom hingewiesen. Er spricht in 
 disem Zusammenhange von einer Anaemia spastica (plötzliches Er- 
. blassen, Farbenwechsel usw.). Er sieht hierin, wie in anderen Stö- 
, rungen des vegetativen Nervensystems (Darmspasmus, Enuresis, Enter- 
algie) — bei Kombination derselben mit den Latenzsymptomen der 
. Tetanie — Äquivalente der frühinfantilen tetanischen Krämpfe. Wie 
` dem auch sei, jedenfalls ist der Zusammenhang von Latenzzeichen der 
 Tetanie mit Angiospäsmen usw. erhöhter Aufmerksamkeit wert. 

5 Schließlich sei im Zusammenhang mit den vasomotorischen Stö- 
rungen darauf hingewiesen, daß von verschiedenen Autoren, so von 
. Escherich und Luttwig, auf die auffallend starken Schweißausbrüche 
` bei tetanischen Kindern aufmerksam gemacht worden ist*). 


Broncho-Tetanie. Es gibt kaum ein Gebiet des vegetativen Nerven- 
systems, das sich nicht an der Tetanie beteiligen kann. Freilich sind 
die Beobachtungen hierüber bisher nur vereinzelt und haben erst in 
der letzten Zeit eine systematische Bearbeitung gefunden (Ibrahim, 
Lederer, Viereck, J. Bauer, Falta-Kahn u. a.). 

| In der neuesten Zeit hat die Beteiligung der Lungen besonderes 
- Interesse erregt. Zwar hatte schon Popper 1895 einen Fall von hoch- 
‚gradiger Atemnot bei einem 3!/, jährigen tetanischen Kinde (60 bis 70 
' Atemzüge in der Minute) veröffentlicht. Escherich und Finkelstein 
- haben ähnliches beobachtet**). Ibrahim erwähnt eine merkwürdige 


*) Auf ähnliche Beobachtungen bei Erwachsenen ist schon hingewiesen. 
 Eigenartige Beobachtungen, die auch hierher gehören, hat Peritz bei Erwachsenen 
mit anodischer Übererregbarkeit gemacht. Er fand bei solchen Menschen, die 
übrigens in 80 Proz. auch ein Facialisphänomen hatten, recht häufig eine Hyper- 
tonie der peripheren Arterien, die nach seiner Ansicht oft zu einer falschen 
Diagnose (jugendliche Arterienverkalkung) führt. Auch hatten diese Menschen 
häufig Pulsverlangsamung, kalte Hände und Füße. Ashersches Phänomen, Pulsus 
fespiratorius. 

**) Von Escherich, GQuleke u. a. wird bei der operativen und experimen- 
' tellen Tetanie als häufiger Befund eine starke Dyspnoe erwähnt (kolossal keu- 
chende Atmung. Guleke). 
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Störung des Atemmechanismus; Ein- und Ausatmung war gleichmäßig 
vertieft (Pendelrhythmus). Auch Fischl hat Störungen der Atmung 
beobachtet, Phleps und Falta-Kahn sprachen ganz allgemein von 
Dyspnoe und Störung des Atemmechanismus bei Tetanie. 

Alle diese Beobachtungen waren aber nur vereinzelte Tatsachen. 
bei denen vor allem der Mechanismus unbekannt blieb, ob es sich um 
zentral bedingte Vorgänge oder um Krämpfe der Bronchialmuskulatur 
handele. Nur Kassowitz spricht ganz allgemein bei der Abhandlung 
der nervösen Symptome der Rachitiker, zu denen seiner Ansicht nach 
fast alle spasmophilen Symptome gehören, davon, daß das chronische 
Asthma der Rachitiker auf einen Krampf der Bronchialmuskulatur 
oder auf eine vasomotorisch bedingte Schwellung der Bronchialschlein- 
haut bzw. auf eine Kombination von allen beiden zurückgehe. 

Wenn Kassowitz, hierauf fußend, Prioritätsansprüche gegenüber 
Lederer geltend macht, erscheint dies doch recht anfechtbar. Jeden- : 
falle bleibt die Tatsache bestehen, daß Lederer, unbeschadet alkı 
früheren guten Einzelbeobachtungen, uns als erster klar und deutlic 
das Bild der Bronchotetanie gezeichnet hat. Seine Veröffentlichun 
gründet sich auf 6 Fälle, die alle gestorben sind. Er gibt ungefähr 
folgendes klinisches Bild: 

Neben den übrigen tetanischen Symptomen, die aber zeitweix 
völlig fehlen können, wird das Krankheitsbild beherrscht von eine 
stark beschleunigten, angestrengten und keuchenden Atmung, die häufı 
mit Nasenflügelatmung und mit inspirstorischen Einziehungen de : 
Brustkorbs einhergeht. Die physikalische Untersuchung ergibt ein: 
umschriebene Dämpfung meist in den Rückenpartien, die scharf ab- 
grenzbar ist. Ferner ein vikariierendes Emphysem mit dadurch be 
dingtem Tiefstand der Lungengrenzen. Über der Dämpfung bestelt 
Bronchialatmung; meist, aber nicht immer, ist vor allem in den Rand- 
teilen der Dämpfung klein- und mittelblasiges Rasseln zu hören. Di 
Temperatur ist fast stets erhöht. 

Der Zustand kann unverändert bis zum Tode dauern, kann aber 
auch kürzere oder längere Remissionen aufweisen, 

Die Differentialdiagnose ist gegenüber einer Bronchopneumonk 
sehr schwierig. Nach Lederer ist eine sichere Entscheidung — Ver 
dacht erwecken wohl schon die begleitenden anderen tetanischem 8m 
ptome — nur durch das Röntgenbild, bzw. vor dem Röntgenschim 
möglich, bei dem sich bei der Bronchotetanie infolge der gleich z 
besprechenden Lungenveränderungen nur eine unscharf begrenzte 
Verschleierung der befallenen Lungenpartien findet, während bei der 
Lungenentzündung sich der Schatten scharf gegen die Umgebung 
abhebt. 

Auch die Differentialdiagnose gegen das Bronchialasthma und di 
asthmatische Bronchitis ist nicht ganz einfach. Sie beruht, wie Lederer 
ausführt, auf dem Vorhandensein einer Dämpfung bei der Broncho 
tetanie, in der Wirkungslosigkeit der Adrenalin-Therapie und dem 
Fehlen der Eosinophilie bei dieser Krankheit. Letztere beiden Unter- 
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. scheidungsmerkmale sind sicherlich aber von nicht ausschlaggebender 
Bedeutung, da beides, Adrenalinwirkung wie Eosinophilie, auch bei 
. der asthmatischen Bronchitis vermißt werden kann. 
Viel charakteristischer als der klinische Befund ist der von Le- 
‘ derer erhobene Sektionsbefund, der auch den Röntgenbefund erklärt, 
. Die Sektionen ergaben durchwegs atelektatische Herde mit völligem 
. Aneinanderliegen des Endothels, ohne jede Spur von entzündlicher 
_ Reizung, ein Ödem in den benachbarten Bronchien und vikariierendes 
' Emphysem der übrigen Lunge. Lederer stellt sich vor, daß der Krampf 
der Bronchialmuskeln zu dem Verschluß kleinster Bronchialäste führt; 
. dauert dies länger an, so wird die in den Alveolen eingeschlossene 
. Luft resorbiert und diese werden atelektatisch. Weiterhin kommt es 
. durch Blut- und Lymphstauung zu einem sekundären Ödem in dem 
. Lumen der benachbarten Bronchien*). 
. Lederer hat schon angedeutet, daß bei eingehenderer Kenntnis 
des Krankheitsbildes auch leichtere, nicht voll ausgebildete Fälle zur 
.. Beobachtung kommen würden. Rietschel hat nun einen solchen Fall 
.. veröffentlicht, bei dem klinisch ihm vor allem die „hochgradigste, mit 
. starken Angstgefühlen und Zyanose gepaarte Dyspnoe auffiel, die er in 
dieser Weise bei gewöhnlicher Pneumonie nicht beobachtet hatte“. 
. Auch ich kannte das Kind, und muß sagen, daß das gesamte Krank- 
beitsbild, insbesonders die anfallsweise gesteigerte Atemnot recht auf- 
. Allg war; Latenzsymptome der Tetanie waren vorhanden. Unter 
antitetanischer Behandlung erfolgte Heilung. Das Wichtigere scheint: 
“mir aber zu sein, daß Rietschel betont, es müsse stets ein Krampf- 
"zustand der gesamten Bronchialmuskulatur bestehen, und die Atelek- 
tasenbildung sei nur eine Folge des Dauerkrampfes in besonders stark 
beteiligten oder ungünstig gelagerten Lungenteilen (Rücken), eine An- 
~ schauung, die in der Publikation von Lederer nicht recht zum Aus- 
‘ druck kommt. Ähnlich wie Rietschel hat sich auch Ranke geäußert. 
- Ist diese Annahme berechtigt, so kann die Dämpfung und der Röntgen- 
schatten, auf den Lederer der Bronchopneumonie gegenüber differential- 
diagnostisch den größten Wert legt, naturgemäß auch fehlen. 
| Rietschel hält es weiterhin für möglich, daß ein Teil der asth- 
' matischen Bronchitis auf Bronchotetanie beruht. Rosenstern erwähnt, 
“ daß er bei Bronchialasthma häufig das Erbsche Phänomen und Krämpfe 
beobachtet habe. Curschmann hat eine ähnliche Anschauung wie 
Rietschel für das, mit Tetaniesymptomen kombinierte, Asthma der 
Erwachsenen angesprochen, da er in einem Falle von der Kalktherapie 
gleichzeitig einen günstigen Einfluß auf die asthmatischen und teta- 
nisohen Erscheinungen gesehen hat. 

Zurückhaltender spricht sich gegenüber dieser Erweiterung des 
Ledererschen Krankbheitsbildes Wieland aus. Er möchte lieber, wie 


*) Es sei auf das Vorkommen von Ödemen an den Extremitäten, in der 
Lange und im Gehirn (siehe unten) bei Tetanie hingewiesen. Es handelt sich hier 
möglicherweise um keine ganz nebensächliche Erscheinung, besonders wenn man 

an die Störung des Salzstoffwechsels denkt. 
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dieser, an der scharfen Trennung von asthmatischer Bronchitis, bzw. 
Asthma, und Tetanie festhalten. Er hat einen dem Rietschelschen 
sehr ähnlichen Fall beobachtet (Anfälle von Dyspnoe, Tetanie), wo die 
Sektion nachher nur ein Emphysem ergab. Wieland nimmt an, daß 
hier eine einfache Kombination von Tetanie und asthmatischer Bron- 
chitis vorlag. Natürlich kann aber diesem Emphysem wiederum eine 
Folge eines Bronchialmuskelkrampfes gewesen sein, der nicht zur Ate- 
lektasenbildung geführt hat. Wieland hebt weiterhin Lederer gegen- 


über hervor, daß auch das Röntgenbild zu Irrtümern Veranlassung geben : 


kann. Kleinste bronchopneumonische Herde ergaben bei einem von ihn 


beobachteten tetanischen Kinde einen ähnlichen verwischten Schatten ` 


wie Atelektasen, so daß irrtümlicherweise die Diagnose auf Broncho- 
tetanie gestellt wurde. Wieland erkennt aber trotzdem die Berech- 
tigung des Krankheitsbegriffes der Bronchotetanie an und berichtet 
über einschlägige Fälle. 

Sektionsbefunde von Bronchotetanie sind ferner von Oberndorfer 
und Breuning veröffentlicht worden. 

Überblickt man das vorliegende Material, so kann man woi 
sagen, daß an dem Vorkommen der Bronchotetanie mit einem wohl 
charakterisierten Sektionsbefund nicht zu zweifeln ist. Dagegen bleibt 
für die Festlegung der klinischen Diagnose und vor allem für die Frag 
der Beziehung zur asthmatischen Bronchitis der Forschung noch ein 
weites Feld. Wahrscheinlich scheint auch hier die Annahme, daß « 
sich stets um einen Krampf der gesamten Bronchialmuskulatur handelt 
und die Atelektasenbildung nur eine Folgeerscheinung sekundäre 
Natur ist. 

Magen-Darmkanal. Über die Beteiligung des Magendarmtraktu 
ist bisher beim Kinde wenig bekannt: bei Erwachsenen haben vor 
allem Falta-Kahn auf seine lebhafte Mitbeteiligung hingewiesen. Sie 
sagen wörtlich: „In einigen Fällen bestand schon seit längerer Zeit ein 
Magen- oder Darmleiden, in der Mehrzahl der Fälle traten aber S%- 
rungen der Magen-Darmfunktionen erst mit dem Ausbruch der Tetani 
auf, in manchen Fällen war sogar unverkennbar, daß erst der tetanischs 
Anfall solche Änderungen der Funktionen herbeiführte.“ Sie sprechen 
daher direkt von der Tetanie des Magen-Darmkanals. Betreffs Einzel- 
heiten muß auf die Arbeit selbst hingewiesen werden, in der überhaupt 
ein erstaunlich reiches Material über die Tetanie des vegetativen Nerven 
systems beim Erwachsenen gesammelt ist. 

Beim Säugling sind mir nur die Beobachtungen von Köppe und 
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Ibrahim über Tetanie des Reotums, des Sphincter ani und über 


Schluckkrämpfe des Ösophagus bekannt. 
Köppe beschreibt das typische Krankheitsbild der spastischee 
Obstipation bei Tetanikern und betont, daß er mit Extractum Bells- 


donnae neben Phosphor-Lebertran in allen solchen Fällen guten Erfolg . 


gehabt habe. 
Ibrahim, der sich sehr vorsichtig ausdrückt, nimmt an, daß ein 
Teil der als Colica flatulenta beschriebenen Fälle auf einer tetanischen 
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Contractur des Sphincter ani beruht. Die Einführung eines Darmrohres 
hat auf derartige Fälle einen günstigen Einfluß. Ibrahim weist aber 
darauf hin, daß sowohl im Schließmuskel des Afters wie in der Speise- 
röhrenmuskulatur auch quergestreifte Muskelfasern zu finden sind. 

Übrigens haben schon Ganghofner und Fischl, freilich in anderem 
Zuammenhang, von der Häufigkeit der Verstopfung bei der Tetanie 
gesprochen (nach Ganghofner in 15 Proz.)*). 

Über Beteiligung des Pylorus liegen beim Säugling im Gegensatz 
zum Erwachsenen (Falta-Kahn (Röntgenbilder); Curschmann) keine 
Beobachtungen vor. Burnett (zit. nach Thorspecken) will entsprechend 
der Magenektasie der Erwachsenen in 4 Fällen bei tetanischen Kin- 
dern von 1'/, bis 5 Jahren Magenerweiterung klinisch nachgewiesen 
haben; Thorspecken, der dies röntgenologisch nachprüfte, konnte in 
6 Fällen keinerlei Größenveränderung des Magens nachweisen. Im Falle 
von Stuckenberg ergab die Sektion des 3 jährigen Kindes einen Magen, 
der nur 530 ccm Wasser faßte, gegenüber 740 ccm normales Fassungs- 
vermögen für ein 2jähriges Kind. 

Über die Beteiligung des Darmkanales an der Tetanie beim älteren 
Kinde sind wir durch Stheeman ausführlicher unterrichtet, wenn 
dessen Arbeit auch mehr ein Gerüst als ein fertiges Gebäude bildet. 

Nach seinen Untersuchungen besteht sehr häufig eine Kombination 
von nervösen Dyspepsien (Asthenia peptica, Hypertonie usw.) und den 
latenten tetanischen Symptomen, so daß er von einer spasmophilen 
Dyspepsie spricht. Im Gegensatz zu Falta-Kahn, die bei Erwachsenen 
eine Hyperchlorhydrie festgestellt haben, hat er häufig eine Achylie oder 
Hypochylie gefunden. Für Stheemans Anschauung sprechen seine 
therapeutischen Erfolge. Interessanterweise hat er auch häufig ein 
Erbsches und Chvosteksches Phänomen bei der Verdauungsinsuffizienz 
von Heubner-Herter festgestellt. Bekanntlich haben Lust, Raabe 
und Stuckenberg ähnliche Fälle mit gleichzeitiger manifester Tetanie 
beschrieben, so daß bei derartigen Fällen eine besondere Aufmerksam- 
keit auf tetanische Symptome geboten zu sein scheint. 

So gering scheinbar also die Beteiligung des Magen-Darmkanals 
an der Tetanie ist, so verändert sich das Bild sofort, wenn man die 
bei der Tetanie so häufigen Magen-Darmerkrankungen in den Kreis der 
Betrachtungen zieht, die einzelne Autoren fast nie vermißt haben wollen. 
Insbesondersa möchte ich die Aufmerksamkeit auf das Erbrechen hin- 
lenken, das relativ oft gleichzeitig mit dem Beginn der manifesten 
Symptome auftritt. Ich habe, ohne Kenntnis der Arbeit von Falta- 
Kahn, schon längere Zeit hierauf meine Aufmerksamkeit gerichtet und 
bin immer mehr zu der Überzeugung gekommen, daß ein Teil der 
. Magen-Darmerkrankungen, sowohl das Erbrechen wie die dyspeptischen 
Stühle, weder die eigentliche Ursache, noch auch nur ein auslösendes 





*) Wenn ich diese Tatsache hier erwähne, so bin ich mir doch selbstver- 
sländlich darüber vollkommen klar, daß die Obstipation durch andere Ursachen 
bedingt sein kann und sehr oft auch bedingt sein wird. 
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Moment der Tetanie sind, sondern als Folgeerscheinung der gesteigerten 
Erregbarkeit aufgefaßt werden müssen. Ich bin zur Zeit infolge de 
Kriegsverhältnisse nicht in der Lage meine Erfahrungen durch Kranken- 
geschichten zu belegen und muß mich auf meine allgemeinen Eindrücke 
stützen. Man wird in der Vorgeschichte von Tetaniekindern recht 
häufig die Angabe finden, daß das Leiden mit Erbrechen eingesetzt hat. 

Die Literatur über diesen Punkt ist dürftig. Einzelne Fälle, die 
mir hierher zu gehören scheinen, sind aber veröffentlicht worden, s0 
von Luttwig, Freudenberg-Klocman (Fall 7 habituelles Erbrechen 
bei Tetanie), Redlich. 

Nach Rudinger setzen die Krämpfe bei parathyreopriven Tiere 
häufig mit Erbrechen ein, Biedl erwähnt Durchfälle, die im vorne 
der parathyreopriven Tetanie häufig beobachtet werden. 

Es liegt mir fern, ein abschließendes Urteil abzugeben: dazu 
würden erst weitere klinische Beobachtungen notwendig sein. Selbst- 
verständlich glaube auch ich, daß nur ein Teil der Magen-Darmstörungen 
beim Kinde Symptom der Tetanie ist, wohl bei dem größeren Tel 
handelt es sich um Kombinationen, die den tetanoiden Zustand un- 
günstig beeinflussen. 

Daß die Magen-Darmstörungen bei der Tetanie häufig sind, dar 
über ist wohl kein Zweifel; das beweist ja am besten die Tatsache. 
daß in der Diskussion über die Ätiologie der Tetanie die Ernährung 
störungen lange Zeit eine große Rolle gespielt haben*). | 

Trotzdem diesem Punkte so viel Aufmerksamkeit geschenkt worden 
ist, bestehen über die größere oder geringere Häufigkeit der Mager 
Darmstörungen sehr verschiedene Ansichten. Da dieselben von den 
Autoren meist im Zusammenhang mit dem Einfluß der Nahrung be 
sprochen werden, ist es schwer, ein klares Bild über die absolute 
Häufigkeit der Dyspepsien sowie der Obstipation bei der Tetanie su 
gewinnen. 

Finkelstein faßt die Ernährungsstörungen als eine fast konstante 
Begleiterecheinung der Tetanie auf. Ganghofner hat seiner Zeit am 
gegeben, daß 66,6 Proz. der von ihm beobachteten Tetaniker dyspep 
tisch, 15,2 Proz. obstipiertt waren. Fischl fand Verdauungsstörungen 
bei 73 Proz. der manifesten und 63,8 Proz. der latenten Tetanie 
Kirchgässer gibt 75 Proz. an, auch Czerny-Keller sind von der 
Häufigkeit der Darmstörungen überzeugt. Dagegen scheinen mir Ibrs- 
him**) und Lust anzunehmen, daß nur ein gewisser Prozentsatz der 
Tetaniker Störungen des Magen-Darmkanals aufweist; damit schließen 
sie sich Escherich an, der wiederholt betont, daß Tetaniker nicht nur 
gut genährte Kinder sind — was sich ja bei chronischer Obestipation 
auch häufig findet — sondern auch nicht selten jedes Zeichen einer 
Ernährungsstörung vermissen lassen. Auch Kassowitz lehnt das häufige 
Vorkommen der Darmstörungen ab. 


+*+) Wir werden auf diese Frage bei der Besprechung der Pathogenese noct 
einzugehen haben. 
**) Diskussion zum Vortrag Zybell. Karlsruhe 1911. 
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Ich selbst habe seiner Zeit in verschiedenen Kliniken auch hierauf 
geachtet und kann mich nur ganz der Ansicht von Escherich an- 
schließen. Es ist meines Erachtens ein Irrtum, wenn man annimmt, 
da8 Magen-Darmerscheinungen bei Tetanie besonders häufig sind, vor 
allem häufiger, als dem Gesamtmaterial von Kranken, welches einem 
zur Verfügung steht, im Durchschnitt entspricht. Dagegen spricht auch 
der Umstand, auf den wir später noch mehr eingehen werden, daß 
auch bei Brustkindern doch häufiger, als angenommen wird, Tetanie 
auftritt. Wohl aber findet man hin und wieder die Angabe, daß erst 
am 2. oder 3. Krankheitstage Durchfälle auftreten, was die Annahme, 
von der wir ausgingen, berechtigt erscheinen läßt. 


Harnverhaltung. Kehren wir nach dieser Abschweifung zur Be- 
telligung des vegetativen Nervensystems an der Tetanie zurück, so 
finden wir weiterhin Angaben über Harnverhaltung (Strangurie) infolge 
eines Krampfes des Sphincter vesicae (Hagenbach-Burckhardt, 
Oddo und Sarles, Sachs, Escherich, Ibrahim). Letzterer hat die 
ganze bisher bekannte Literatur zusammengestellt und zwei neue Fälle 
hinzugefügt. 

In der Münchner Kinderklinik wurde 1912 folgender Fall beob- 
achtet: Männliches 9 Wochen altes Kind. Aufnahme 17. 7. 12, Tod 
25.8.12. Typische Tetanie mit eklamptischen und tonischen inter- 
nittierenden Krämpfen (Karpopedalspasmen), Facialisphänomen und 
Trousseauschem Phänomen. KOeZ unter 5,0 MA. Zweimal ist in der 
Krankengeschichte notiert, daß die Harnentleerung behindert war, bzw. 
sehr gelten erfolgte. 

Die Harnentleerung kann so erschwert sein, daß die Katheteri- 
sation notwendig wird (Hagenbach-Burckhardt, Ibrahim). Erwähnt 
æi, daß beide in einigen von diesen Fällen auch Eiweiß im Harn ge- 
funden haben, das mit Verschwinden der übrigen Krankheitserschei- 
aungen sich verlor. Irgendwelche Folgerungen lassen sich hieran nicht 
knüpfen. 


Auge. Etwas größer ist die Literatur über die Beteiligung des 
äuges, insbesonders weist Escherich darauf hin, daß „bei kleinen 
Kindern recht häufig Lichtstarre und Verschiedenheit der Pupillen 
Krampfzustand des M. ciliaris) beobachtet wird, ebenso Strabismus, der 
durch längere oder kürzere Zeit andauern kann, sowie plötzlich auf- 
tretende zuckende Bewegungen des Bulbus, die meist im Rahmen eines 
eklamptischen Anfalls erscheinen“. 

Demnach kann sowohl das periphere animale Nervensystem (N. 
«ulomotorius) wie das vegetative (N. sympathicus) beteiligt sein. Dies 
bestätigt auch die übrige Literatur. 

So erwähnen Akkommodationskrämpfe (Spasmen des M. ciliaris) 
Kunn, H. Freund, Escherich, Peters, Wettendorfer*). Pupillen- 
differenzen erwähnen neben Escherich, v. Frankl-Hochwart, Fin- 





?) Die meisten der genannten Autoren stützen sich hierbei auf Erfahrungen 
bei Erwachsenen. 
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kelstein (Pupillenstarre), Fischl (Erweiterung und Verengerung;, Ibra- 
him (Mydriasis und Ungleichheit der Pupille, Kunn (Miosis). Man 
sieht also, wie oben erwähnt, der N. oculomotorius und N. sympathicus 
kann an der Pupillendifferenz beteiligt sein. Nystagmus bei kindlicher 
Tetanie wurde von Loos und Feer beobachtet, spastisches Schielen 
von Escherich, Feer, v.Frankl-Hochwart und Schönborn. Über 
einen Krampf der Lider berichten endlich Escherich, v. Frankl- 
Hochwart, Kunn und Uffenheimer. 

Zum Schluß sei Ibrahims Schilderung einer seiner Fälle wörtlici 
angeführt: „Im ganzen M. orbicularis beiderseits besteht ein kontinuier- 
liches Flimmern und Wogen, gleichsam ein feinschlägiger Tremor, der 
aber nicht zum Schluß oder zur Verengerung der Lidspalten führ. 
Der Tremor erstreckt sich gleichmäßig auf Ober- und Unterlid. Lid- 
spalten nicht, different. Pupillen stark different infolge abnormaler 
Weite der linken Pupille. Bei seitlicher Lupenbeleuchtung verengert 
sich auch die linke Pupille erheblich, doch erfolgt die Reaktion lang- 
sam (wie übrigens auch rechts), die linke Pupille wird aber sofor 
wieder weit. Bei dauernd starker Belichtung zeigt sich ein fortwähren- 
der Wechsel zwischen Verengerung und Erweiterung.“ 


Zusammenfassung. So sehen wir, daB fast jedes Gebiet des vege- 
tativen Nervensystems an der Tetanie beteiligt sein kann. Daß die Zah! 
der Einzelbeobachtungen nur gering ist, liegt vielleicht weniger an ihre 
absoluten Seltenheit als vielmehr daran, daß die klinische Aufmerksan- 
keit sich diesem Symptom bisher weniger zugewendet hat. Wie gro 
die Ausbeute sein kann, wenn die Aufmerksamkeit intensiv darauf ge 
richtet wird, beweisen die klinischen Studien von Ibrahim, Falta- 
Kahn und Falta-Rudinger. 

Die klinische Beobachtung zeigt, daß es nicht berechtigt ist, ein- 
seitig von Vagotonie oder Sympathicotonie zu sprechen, sondern daj 
das gesamte vegetative Nervensystem, also Sympathicus — wie erwei- 
tertes Vagussystem — beteiligt sein kann (J. Bauer, Ibrahim u. a. 
wie dies auch die experimentellen Untersuchungen von Viereck und 
Falta-Kahn beweisen, die bei Tetanikern, Kindern wie Erwachsenen. 
eine gesteigerte Ansprechfähigkeit auf Adrenalin wie Atropin bz#. 
Adrenalin wie Pilocarpin feststellen konnten *). 

Sensible Nerven. Motorische und vegetative Nerven, einschließlich 
der sekretorischen (Schweiße, Speichelfluß, Magensaftstörungen) können 
also an der Tetanie beteiligt sein, das gleiche gilt von den sensiblen 
Nerven. 

Bei Erwachsenen gehören Parästhesien zum typischen Krankheit: 


*) Ich erwähne diese Tatsachen schon hier, wenn auch erst später die Adre 
nalin-Überempfindlichkeit der Tetaniker im Zusammenhang mit Fragen des Stoll 
wechsels und der inneren Sekretion besprochen werden soll. Eine Abschweifuns 
auf das Gebiet der Vagotonie (Eppinger und Heß) wäre ja an sich verlockend. 
könnte aber leicht verwirrend wirken, besonders solange die Bedeutung dë 
Vagotonie ala Krankheitsbild noch recht umstritten ist (J. Bauer, Lewan 
dowsky). 
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bild (v. Frankl-Hochwart, Phleps, Peritz u.a.); beim Säugling ist, 
wie schon früher erwähnt, naturgemäß hierüber kaum etwas in Er- 
fahrung zu bringen*), und auch beim jüngeren Kind sind derartige, 
doch schließlich schwer zu präzisierende Angaben unsicher. 

Beim älteren Kind zeigt der obenerwähnte Fall von Herbst. 
und zwei Fälle von Kalischer Parästhesien. 

Wir sind also zu der Ansicht berechtigt, daß bei der Tetanie ein 
Übererregbarkeitezustand des gesamten Nervensystems besteht (Esche- 
rich, Pineles, Falta-Kahn, J. Bauer u. a.)**). 


Das weitere Krankheitsbild der Tetanie. 


Wir haben uns bis jetzt vorwiegend mit den latenten und mani- 
festen Zeichen der Übererregbarkeit der Nerven bei Tetanie und deren 
Folgeerscheinungen beschäftigt. Wir würden aber irren, wenn wir glaub- 
ten, hiermit das Bild der Tetanie erschöpft zu haben. Die Latenz- 
symptome der Tetanie haben uns schon bewiesen, daß wir es bei der 
Tetanie mit einem dauernd krankhaft veränderten Organismus zu 
tun haben. 

So kann es nicht wunder nehmen, daß wir bei der Tetanie auch 
trophische Störungen, Veränderungen der Psyche, des Allgemeinbefindens 
und des Stoffwechsels finden. 


Trophische Störungen. Es läßt sich darüber streiten, ob die zu- 
nächst zu besprechenden trophischen Störungen als primäre Symptome 
der Tetanie anzusehen sind, oder ob sie Folgeerscheinungen von Stö- 
rungen sind, die durch die Beteiligung des vegetativen Nervensystems 
hervorgerufen werden. Dies gilt insbesondere vom Schiohtstar. Trotz- 
dem halte ich die Einfügung an dieser Stelle für berechtigt, da sie 
mehr oder weniger dem Krankheitsbild der Tetanie sein charakteristi- 
sches Gepräge geben helfen. Sie erscheinen schon hierdurch klinisch 
als etwas Selbständiges. Vor allem sind ektodermale Gebilde (Haut, 
Haare, Nägel, Zahnschmelz) durch diese trophische Störungen betroffen. 

In den Arbeiten, die sich mit der Kindertetanie beschäftigen, 


*) Die kurz intermittierenden Muskelkrämpfe sind,. nach dem Verhalten der 
Kinder zu urteilen, sehr schmerzhaft; dagegen läßt das ruhige Verhalten der 
Kinder bei persistierenden Karpopedalspasmen annehmen, daß diese schmerzlos 
snd. Man kann Kinder mit solohen ruhig spielen sehen (Escherich). 

**) Anhangsweise sei noch auf die seltenen Fälle hingewiesen, wo die funk- 
tionellen Nervenstörungen zu vorübergehenden oder dauernden motorischen Schä- 
digungen führen. Fischl sah nach schwerster tetanischer Eklampsie eine eine 
Woche dauernde linksseitige Facialisparese. 

Kalischer hat über eine Parese der Lenden- und Beckenmuskulatur mit 
dadurch bedingtem watschelndem Gang bei einem 14- und 8jährigen Mädchen be- 
richtet, die an typischer chronischer Tetanie litten, und die gesamte Literatur zu- 
sammengestellt. (J. Hoffmann, Riegel, Kußmaul, Weiß.) Auch v.Frankl- 
Hochwart erwähnt bei Erwachsenen motorische Schwäche, so daß die Leute 
schwankend gehen. Ob diese Zustände auf sekundären Veränderungen im Zentral- 
tervensystem beruhen, wie sie einigemal beobachtet worden sind, entzieht sich 
der Beurteilung. i 
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haben freilich — meiner Meinung nach unberechtigterweiss — die 
trophischen Störungen nur geringe Beachtung gefunden. So finden sich 
bezüglich der Augenerkrankungen meist nur kurze Hinweise auf den 
Schichtstar und dessen Beziehungen zur Tetanie. Und doch gibt e. 


abgesehen von diesem, sogar auch noch andere Augenerkrankungen. : 
deren Auftreten bei Tetanie nicht als zufällig angesehen werden kann ° 
Luttwig berichtet über einen sehr genau beobachteten Fall von : 


chronischer Tetanie aus der Münchner Kinderklinik bei einem 5!/,jäh - 
rigen Mädchen mit positivem Facialisphänomen, elektrischer Übererre- . 
barkeit und Karpopedalspasmen. Bei diesem fand sich nach einiger 
Zeit eine typische Neuritis nervi optici mit starker Hyperämie de - 
Pupillen und verwachsenen Konturen. Eine spätere Untersuchung er- 


gab ein Fortschreiten des Prozesses. 


Auch Pineles erwähnt das Vorkommen einer Neuritis opti®*. | 
desgleichen hat Cassel (zit. bei v. Frankl-Hochwart) über Opticu- : 


atrophie bei einem Kinde berichtet. 


Viel häufiger finden sich Angaben über das Auftreten von Star 
im Zusammenhang oder im Anschluß an Tetanie. Wenn auch bei den ; 
Kindern der Schichtstar prävaliert, so tritt doch nicht diese Form der : 


Linsenerkrankung bei Tetanie allein auf (Peters, Hesse-Phlepe. be 


sonders letztere). Je älter das Individuum, desto häufiger scheine: ; 
auch andere Formen der Linsentrübungen vorzukommen (diffuse Tri- : 


bungen, Corticalstar), so daß die Art der Linsenerkrankung mehr eire 
Folge des Lebensalters als der einwirkenden Noxe zu sein schein. 


Doch ist hierüber wohl noch nicht das letzte Wort gesprochen. 


Denn wenn auch vor allen von Peters u. a. der Nachweis er 
bracht worden ist, daß der Schichtstar auch durch andere Gifte, w: 


Ergotin und Naphthalin, hervorgerufen werden kann, und Pineles aí 


den Zusammenhang von Star und innersekretorischen Erkrankungen ` 


hinweist, so kommen doch Hesse-Phleps auf Grund sehr ausgedehnte 
und genauer Untersuchungen im Jahre 1913 zu dem Schluß, daß der 
Schichtstar in 90 Proz. auf Tetanie zurückgeht**). Phleps fand sehr 


häufig den Star bei chronischen oder häufig exacerbierenden Tetanien 


Von 66 Kataraktfällen bei Tetanie ging in 30 Fällen der Beginn der 
Tetanie mit Sicherheit, in 14 Fällen mit Wahrscheinlichkeit in ds: 
Säuglingsalter zurück. 

Das Vorkommen des Schichtstars bei Kindern erwähnen mehr a. 
gemein Phleps, Pineles, Stöltzner, während Hesse-Phleps und 
Spieler über Einzelbeobachtungen berichten. Über Schichtstar bein 
Säugling (d. h. vor dem 2. Lebensjahr) liegt, soweit mir bekannt, kein 


*) Economo hat die bis 1909 bekannten Fälle über Neuritis opties !t! 
Tetanie zusammengestellt. 
**) Bei Quilitz findet sich eine gute Übersicht über die Literatur des Star 
bei Tetanie. 
**%) Die Theorie, die den Schichtstar mit der Rachitis in Zusammenhang br: 
(Leber und seine Schule), darf wohl mit Recht heute als erledigt betrachtet #" 
den, sofern der Schichtstar als direktes Symptom der Rachitis angesehen wir 
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Beobachtung vor; andererseits gehören Starerkrankungen bei manifester 
und latenter Tetanie der Erwachsenen keineswegs zu den Seltenheiten 
iv. Bogusz, Ebstein, Freund, Falta-Kahn, Hesse-Phleps, 
Kehrer, Quilitz, Peters, Pineles (ausgedehntes Literaturverzeichnis), 
Saiz, Wettendorfer u. a.). 

Ob diese mit dem Alter zunehmende Häufigkeit des Schichtstars 
durch die Erklärung von Pineles, die schädigende Komponente müßte 
längere Zeit einwirken, um einen Star zu erzeugen, erklärt wird, mag 
dahingestellt bleiben. Thiemich-Birk und Potpetschnigg fanden 
dei ihren Nachuntersuchungen von Tetanikern keinen Fall von Star, 
andererseits scheint der Fall von Spieler in gewisser Hinsicht für die 
Ansicht von Pineles zu sprechen: 10 jähriges Mädchen mit akuter 
eıscerbierender Tetanie. Beginn im zweiten Lebensjahr, mit Stimm- 
ritzenkrampf, jeden Frühling Exacerbation; seit dem vierten Jahr auch 
Carpopedalspasmen. Geistig normal. Positives Chvosteksches, Erb- 
söhes und Trousseausches Phänomen. Schlechter Haarwuchs, Schmelz- 
ıypoplasien, Nägel intakt, Schichtstar. 

Auch hier bietet sich also der Beobachtung noch ein weites Feld; 
erwähnt sei noch, daß Erdheim auch bei parathyreopriven Ratten 
eine Katarakt beobachtet hat. 

Über die Bedingungen, die zur Entstehung eines Schichtstars 
. führen können, scheint auch bei den Augenärzten keine rechte Eini- 
gung zu herrschen (vgl. Zirm). Selbstverständlich hat Stöltzner recht, 
wenn er eine direkte trophoneurotische Schädigung der gefäß- und 
‚ hervenlosen Linse abweist; damit ist aber nicht gesagt, daß die beiden 
anderen Theorien, die die Linsentrübung einerseits auf Krämpfe in 
der Ciliarmuskulatur (Wettendorfer, auch H, Freund), andererseits 
auf direkte Giftwirkung (Zirm) zurückführen, , irgendwie mehr Anrecht 
auf Anerkennung haben. Es würde nun zu weit führen, auf die spe- 
 aalistischen Einzelheiten dieses Streites einzugehen. Mir scheint der 
allgemeine Standpunkt, den Hesse-Phleps einnehmen (1913), voll- 
kommen berechtigt, nach dem die Linsentrübung und die Akkommoda- 
. tionskrämpfe gleichwertige Symptome der Tetanie sind*). 
| Wahrscheinlich erscheint es mir, daß es auf irgendeine Weise**) 

zu einer veränderten Zusammensetzung des Kammerwassers kommt. 
Die Linsenerkrankung wäre dann entweder als eine Störung der Os- 
mose oder als Folge einer falschen Zusammensetzung der Nährflüssig- 
keit der Linse anzusehen, oder, wie so häufig, eine Folge von allen 
beiden ***). 


*) Ich verweise diesbezüglich auf die Spezialliteratur, insbesondere auf die 
Arbeiten von Hesse-Phleps, Peters, Pineles, Quilitz, Wettendcorfer 
und Zirm. 

**) Peters nahm eine toxische Schädigung des das Kammerwasser sezer- 
nierenden Ciliarepithels an. 

**®) Diesen Gedanken hat Peters schon 1904 geäußert und durch Leitfähig- 
keitsbestimmungen beim Naphthalinstar zu beweisen gesucht. In ähnlichen Bahnen 
bewegen sich Stöltzners Versuche. Während aber Peters nur Veränderungen 
im NaCl- oder Na,CO,-Gehalt für möglich hält, glaubt letzterer den Beweis er- 
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Über trophische Hautveränderungen bei Tetanie ist nur wenig be 
kannt. Bei Kindern hat wiederum Ibrahim das Auftreten eines eigen- 
artigen trockenen Ausschlages beschrieben, der aus erst rötlichen, dann 
bläulichroten, glänzenden Flecken bestand, die wie eingebrannt aussahen. 

Das Vorkommen von Pigmentationen bei Erwachsenen erwähnen 
Phleps und H. Curschmann. Bei letzterem handelte es sich un 
eine Rachitis tarda mit Tetaniee Mit dem Zurückgehen der übrige 
tetanischen Erscheinungen unter Phosphorlebertranbehandlung ver- 
schwanden auch die Pigmentationen. 

Über Erkrankung der Nägel findet sich außer bei Fischl in de 
pädiatrischen Literatur nichts. Dieser beobachtete bei einem schwer 
tetanischen Kinde das Brüchigwerden und Ausfallen beider Daumen- 
nägel, die sich schnell ersetzten. Da bei Erwachsenen dies relativ . 
häufig vorkommt (siehe Phlepe), so ist auch hier wohl eine trophische 
Störung anzunehmen. 

Das Ausfallen von Haaren, ein Ereignis, das bei tetanischen Rr- 
wachsenen öfters eintritt, ist im Kindesalter, soweit mir bekannt, nic! 
beobachtet worden. 

Relativ groß ist die Literatur, die über trophische Störungen der 
Zähne, und zwar vorwiegend der dauernden, vorhanden ist, die auc 
mit der Tetanie im Zusammenhang stehen sollen. 

Erdheim hat bekanntlich bei parathyreopriven Ratten Erkran- ` 
kungen der Nagezähne beobachtet, was weiterhin von Biedl, Hobl- 
baum, Iselin, Toyofuku u. a. bestätigt wurde. Diese Schmelshyp- 
plasien wurden nun von Fleischmann auch beim Menschen als eine 
Folgeerscheinung, bzw. als ein Symptom der Tetanie allein, gedeutet. - 
Sie zeigen sich beim Menschen in einer horizontal verlaufenden Quer 
furchenbildung, die den Schmelz gerieft oder gewellt erscheinen läßt. 
Auch napfförmige, horizontal angeordnete Erosionen werden beschrieben 

Fleischmann stützt — abgesehen von der Heranziehung de 
Erdheimschen Befunde, die ja eine Identifikation von kindlicher un! 
experimenteller Tetanie zur Voraussetzung hat — seine Ansicht vor 
allem darauf, daß die Entwickluugszeit des Schmelzes der meistbete- 
ligten Zähne (Schneide- und Eckzähne) sich mit der Hauptzeit der 
Tetanie deckt, und daß die schichtweise Anordnung der Veränderung 
sich gut mit einer periodisch auftretenden oder steigernden Erkrankung 
vereinen läßt. | 

Magitöt hatte schon vor Fleischmann vom klinischen Gesicht: 
punkte aus ähnliche Ansichten geäußert. Fleischmanns Anschauung 
traten, mehr oder weniger uneingeschränkt, Escherich, Hesse- 


bracht zu haben, daß nur eine Einwirkung von Ca zur Starbildung führen kan: 
Abgesehen davon, daß die Veränderungen in den Stöltznerschen Versuche: 
recht akut auftraten, während wir es bei dem Tetaniestar mit einem emine? 
chronischen Vorgang zu tun haben, glaube ich nicht, daß es ohne weiteres be 
rechtigt ist, bei so komplizierten Vorgängen Befunde von prämortalem Geweit 
auf vitales zu übertragen. Auch erscheint eine Nachprüfung dieser Befund 7 
erweiterter Fragestellung noch geboten. 
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Phleps, bei. Phleps fand unter 53 Fällen von chronischer oder 
' exacerbierenden Tetanie, deren Anfänge er mit Sicherheit auf die Zeit 
vor dem zweiten Lebensjahr zurückführen konnte, bei 49 Schmelz- 
defekte (hiervon hatten 38 zugleich Linsentrübungen). Hesse-Phleps 
' geben ferner an, daß unter 77 jugendlichen Patienten mit Starbildung, 
die in 80 bis 90 Proz. wiederum mit Sicherheit auf Tetanie zurückzu- 
führen war, 43 Schmelzhypoplasien aufwiesen. In dem obenerwähnten 
Falle von Spieler bestanden Schmelzhypoplasien an den oberen seit- 
lichen Schneidezähnen, an sämtlichen Prämolaren und an den eben 
im Durchbruch stehenden zweiten unteren Molaren, während alle an- 
deren Zähne völlig gesund waren. Auch Falta-Kahn berichtet über 
ähnliche Fälle, z. B. Fall 17. 

Helbich hat 506 Kinder zwischen dem 10. und 11. Jahr auf 
. Zahnschmelzdefekte hin untersucht und zugleich katanamnestisch das 
frühere Vorhandensein von Tetanie und Rachitis (letztere auch durch 
_ Residuen) festzustellen gesucht. Seine Resultate sind meines Erachtens 
nicht eindeutig und bei der Unsicherheit der Katanamnese mit größter 
Vorsicht zu verwenden. Er kommt zu folgendem Schluß: „Dieselbe 
Stoffwechselstörung, die zu spasmophilen Säuglingskrämpfen führt, hat 
für Zahnschmelzdefekte mehr Bedeutung wie die rachitische Stoff- 
wechselstörung.“ 

Eine Anzahl von Autoren steht dagegen der Tetaniegenese zwei- 
felnd oder ablehnend gegenüber. Neumann hat schon 1897 gegenüber 
Magitöt die Zahnveränderungen, von denen wir hier sprechen, als 
Folge der Rachitis erklärt, ohne freilich die Querfurchenbildung aus 
der Gesamtheit der Zahnerosionen besonders hervorzuheben. Ihm 
pfichten neuerdings Hochsinger, der die Besonderheit der Schmelz- 
hypoplasien nicht gelten lassen will, und Nöggerath bei. Vor allem 
aber hat sich Klotz gegen die einheitliche Genese dieser Schmelz- 
hypoplasien in einer kritischen Studie im Anschluß an Helbichs 
Arbeit entschieden ausgesprochen. Nach ihm können die verschieden- 
artigsten Noxen zur Störung der Zahnanlage führen. Da er Zahnver- 
änderungen, wie sie als Folge der Tetanie angesprochen werden, ebenso 
wie Fischl, am Milchzahngebiß gefunden hat, und dieses schon intra- 
uterin angelegt wird, so müßten wir, seiner Ansicht nach, eine intra- 
uterine Tetanie annehmen, wenn die Tetanietheorie der Schmelzhypo- 
plasien richtig wäre. Schließlich sei erwähnt, daß Redlich bei Epi- 
leptikern in Wien häufig Schmelzhypoplasien gefunden hat. 

Die Ausbeute an trophischen Störungen im Kindesalter, die mit 
der Tetanie im Zusammenhang stehen, ist nicht sehr groß, aber 
das Vorkommen solcher ist sicher und daher von prinzipieller Bedeu- 
tung. Eine andere Frage ist die, ob die geschilderten trophischen Stö- 
rungen nur bei der Tetanie gefunden werden. Während dies für die 
Hautpigmentationen und Nagelerkrankungen vorerst wohl zu verneinen 
ist, kommen wir meines Erachtens für die jugendliche Katarakt, ins- 
besondere für den Schichtstar, und für die Schmelzhypoplasien zu 
einem non liquet. Es ist wohl möglich, daß diese Veränderungen nur 
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der Tetanie eigentümlich sind, wahrscheinlich ist es aber, daß sie zwar 
meistens auf dieselbe zurückgehen, aber auch durch andere Störungen 
der inneren Sekretion (z. B. Rachitis) — also durch verwandte Ur- 

sachen — bedingt werden können. | 


Psyche. Auch die Psyche des Tetanikers zeigt häufig dauernde 
Störungen. Schon die eklamptischen Krämpfe der manifesten Tetanie 
beweisen die Beteiligung des Zentralnervensystems. Das Bewußtsein 
ist während derselben wohl stets erloschen, Cornealreflex und Pupillen- 
reaktion fehlen oder sind träge. Wie den epileptischen Insulten, von 
denen der einzelne Anfall, besonders bei Fehlen eines initialen Laryng- 
spasmus, kaum zu unterscheiden ist, kann ihnen auch eine Aura voran- 
gehen, die sich in Unruhe, Aufgeregtheit und Ängstlichkeit der Kinder 
zeigt*). 

Ähnliche Erscheinungen, die unter Umständen zu einer völlige 
Veränderung der Psyche führen und sich zu einer richtigen Psyche 
steigern können, können längere Zeit hindurch ohne Vorhandenkir 
manifester Symptome beobachtet werden. 

Wie wichtig die Kenntnis dieser Symptome auch ist, so finden se 
doch, selbst in vortrefflichen Lehrbüchern, oft keine oder nur flüchtig: 
Erwähnung. Auch hier ist es wieder vor allen Escherich, dem wr 
eine ausführlichere Darstellung verdanken. Er hebt die unmotirviere 
Unruhe, das ängstliche Umherblicken, die fortwährenden Bewegunge: 
des Kopfes, der Arme und der Beine, das Schreien, die Nahrungsre- 
weigerung, die Schlaflosigkeit hervor, die so häufig die tetanischen Er 
regungszustände der jüngeren Kinder manifestieren. 

Die gleichen oder ähnliche psychische Alterationen bei jüngere 
Tetanikern erwähnen v. Frankl-Hochwart, Hauser, Hecker 
Ibrahim, Langstein-Meyer, Peritz, Phleps u. a. Langsteir- 
Meyer betonen ausdrücklich, daß sich diese Unruhe bis zu Jakt+ 
tionen steigern kann, eine Tatsache, die einem.:aufmerksamen Br 
obachter sicherlich hin und wieder auffällt. 

Häufiger findet sich diese stärkere motorische Unruhe bei älter‘ 
Kindern, bei denen es auch, wie bei Erwachsenen (vgl v. Franti 
Hochwart, Phleps)**), im Verlaufe einer länger dauernden Tetan* 
zu richtigen vorübergehenden psychischen Störungen oder Veränd 
rungen des Charakters kommen kann. Hierher gehören z. B. die beiden 
Fälle von Fischl und Feer. Letzterer berichtet über ein 6'/, jährige“. 
an eklamptischen Krämpfen leidendes Mädchen mit Halluzinationen 
der Gesichts- und Gehörsphäre. Die Krämpfe bestanden schon ®' 
dem zweiten Lebensjahr. 


*) Eine Art „psychischen Äquivalents“ des eklamptischen Anfalls beschre.!: 
Heubner auf Seite 232 seines Lehrbuchs „Aufschreien, lebbaftes gestikulst:r- 
sches Bewegen der Arme und Beine, finsteres Zusammenziehen des Gesichtes t: 
wildem Ausdruck usw.“ | 

**) Bezüglich der Psychosen bei erwachsenen Tetanikern sei auf die Art: 
von Saiz: Tetanie mit epileptiformen Anfällen und Psychose, Berl. klin. Woche.“ 
schrift 1911, S. 245 hingewiesen. 
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Fischl schildert das sehr interessante Krankheitebild eines zehn- 
jährigen Knaben, den er vom ersten Lebensjahre an beobachtet hat. 
Es sei auszugsweise wiedergegeben, da es auch sonst durch seine Fülle 
von seltenen Tetaniesymptomen mir wertvoll zu sein scheint: 

Knabe, nunmehr 10 Jahre alt. Mit einem Jahr im Anschluß an Dyspepsie 
schwerste Eklampsie. Im Anschluß daran eine Woche lang linksseitige Faoialis- 
parese. Seitdem keine manifeste Tetanie mehr. Stets Facialisphänomen und 
mechanische Übererregbarkeit auch anderer Nervenstämme. Mit fünf Jahren 
ergab eine elektrische Untersuchung: KOeZ = 1,5 MA. Häufig Verdauungs- 
störungen, Lichen urticatus. Schmelzdefekte an den Milchzähnen, besonders In- 
caivi. Frühreif, sehr lebhaft, besorgter Gesichtsausdruck, jähzornig, zur Renom- 
misterei geneigt. Im Laufe der Jahre traten Anfälle von Bewußtlosigkeit mit 
nachfolgendem Schlaf auf, die in den letzten Jahren von klonisch-tonischen 
Zuckungen begleitet waren. Häufig eine Aura (abnorme Geschmacksempfindung). 
Nach den Anfällen stets Azeton im Urin. Auch bei Abschluß der Beobachtung 
durch Fisch] waren Facialisphänomen, Erbsches und Trousseausches Phänomen 
vorhanden.*) 

Gerade die letzten beiden Fälle und weitere hierher gehörige Be- 
obachtungen bei Erwachsenen machen eine Erörterung notwendig, ob 
es sich bei der zuerst erwähnten Unruhe und Ängstlichkeit des ganz 
jungen Tetanikers einfach um eine Neuropathie handelt, die etwa in 
Begleitung der Tetanie auftritt oder ihre Grundlage bildet, oder ob 
wir in ihnen ein Symptom der Tetanie zu sehen haben. 

Wir berühren hiermit freilich ein Kapitel, in das Fragen der Dis- 
"position bzw. Konstitution und Prognose hereinspielen; und die An- 
geben, die wir in der Literatur vorfinden, gehen auch mehr oder 
minder von solchen Gesichtspunkten aus; so haben z.B. Neumann 
and Hochsinger den Beziehungen des Facialisphänomens zur Neuro- 
pathie längere Ausführungen gewidmet. Hochsinger sagt in seiner 
Arbeit: „Daraus geht hervor, daß sowohl die Übererregbarkeit und die 
dabei zustande kommenden Krämpfe im Säuglingsalter (Spasmophilie) 
als auch die gesamte Nervosität der Jugendepoche auf einer gemein- 
samen hereditären Basis beruhen.“ 

Thiemioh äußert sich in Fortführung seiner in gemeinschaftlicher 
Arbeit mit Birk erworbenen Ansichten, in der zweiten Auflage des 
Handbuches von v. Pfaundler-Schloßmann etwa folgendermaßen: 
„Die Mehrzahl der spasmophilen Kinder weist später intellektuelle oder 
neuropathische Störungen auf, als.deren Ursache wir nicht die vorher- 
gegangenen spasmophilen Krankheitserscheinungen, sondern eine kon- 
genitale und wahrscheinlich hereditäre Minderwertigkeit des Nerven- 
systems ansprechen müssen, deren frühzeitiger Ausdruck eben diese 
tetanoiden Erkrankungen sind.“ 

Auch Czerny-Keller, Comby, Finckh, Kassowitz, Pott, 
Seeligmüller nehmen einen innigen Zusammenhang der Tetanie mit 
einer neuropathischen Konstitution an. 





*) Wir werden später noch bei der Erörterung der Prognose und des Schick- 
sals der Tetaniker auf diesen Fall zurückkommen, der wegen seiner Kombination 
von Tetanie, psychischer Abartung und epileptiformen Anfällen wichtig ist. 
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allgemeiner Status degenerativus (Neuropathie, Migräne usw.) vorkommt, 
und daß eine Kombination von Neuropathie und Epithelkörperchen- 
schwäche nicht besonders verwunderlich ist. 

Wir sehen also, daß eine Reihe von angesehenen Autoren eine 
neuropathische Disposition bei der Tetanie als vorhanden annimmt. 
Nirgends findet sich aber eine direkte Äußerung, ob diese sich neben 
den tetanoiden Symptomen auch noch durch Psychopathie äußern. | 
d. h. ob die psychisch-nervösen Symptome Folge der Tetanie oder der | 
neuropathischen Anlage sind. Mir erscheint es aber angebracht, im | 
vorliegenden Fall den Begriff der neuropathischen Anlage von den : 
doch immerhin genauer zu definierenden psychisch-nervösen Symptome |. 
zu trennen. 

Selbst wenn wir — was ich nicht tue — eine Neuropathie al 
Grundlage der Tetanie annehmen, so scheinen mir doch die genannten 
Symptome, wie Ängstlichkeit und Unruhe, schon deshalb ein Symptom 
der Tetanie zu sein, weil sie in echte Psychosen übergehen können 
In diesem Sinne fasse ich auch Escheriohs Ausführungen auf, der bei | 
aller Anerkennung der Thiemich-Birkschen Feststellungen vor einet ! 
Überschätzung derselben warnt, besonders da, wie er mit Recht betont. [ 
Vergleichsmaterial aus derselben Bevölkerungsschicht fehlt. | | 

Meiner Auffassung nach gehen Hochsinger, Neumann, Thie- | 
mich u.a. viel zu weit, wenn sie die Neuropathie gewissermaßen al } 
unbedingte Grundlage der Tetanie hinstellen, dagegen stimme ic |. 
J. Bauer zu, der eine häufige Kombination beider Leiden für nicht |. 
verwunderlich hält. Denn wie man auch. über die Pathogenese de I 
Tetanie denken mag, eines ist heute wohl allgemeine Annahme. dab E 
nämlich eine Diathese im weitesten inne des Wortes vorliegt. Au! 
das Ineinandergreifen von Diathesen hat uns aber vor allem v. P faund- 
ler hingewiesen. 

Allgemeine Körperbeschaffenheit. Wir sind im vorstehenden it 
gewisser Hinsicht schon von der eigentlichen Klinik der Tetanie ab 
gewichen. Wenn wir uns jetzt mit dem Gesamthabitus des jugend- $. 
lichen Tetanikers befassen, befinden wir uns auf schwankendem Boden. I 
insofern es keinen ausgesprochenen tetanischen Habitus gibt, — 
sich beim Tetaniker nur mehr oder weniger häufig gewisse auffallende | 
Abarten der Körperbeschaffenheit finden. Es ist sogar wahrscheinlich į 
unrichtig, bei dieser Kombination nur die Tetanie (pathologische Spar : 
mophilie) in Betracht zu ziehen, da auch sicher bei der physiolog D 
schen Spasmophilie der Gesamthabitus eine die Erregbarkeit steigernde i 
oder vermindernde Rolle spielt, wie dies auch seinerzeit betont ' 
worden ist. 

Der Status thymico-lymphaticus ist schon bei der Besprechung 
des Herztodes erwähnt worden. Mag nun dieser Begriff anerkann! 
werden oder nicht, das eine ist sicher, daß sich unter den tetanischen 
Kindern eine auffallend große Menge von blassen, sogenannten pastösel 
Kindern mit gedunsenem Gesicht findet, eben Kinder, die man al: 
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J. Bauer äußert sich dahin, daß beim Hypoparathyreoidismus oft ein 1. 
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Iymphatisch bezeichnet, und denen der Arzt, wie Gött sagt, bei der 
Untesuchung unwillkürlich sofort auf die Wange klopft. 

Escherich hat immer hierauf hingewiesen, auch Heubner und 
Feer heben hervor, daß pastöse Kinder von der Tetanie bevorzugt 
werden *). | 

Andererseits ist aber nicht zu bestreiten, was Thiemich betont, 
daß nur ein Teil der tetanischen Kinder einen pastösen Habitus auf- 
weisen, während andere im Gegensatz dazu auffallend mager und 
dürftig sind. Finkelstein geht auf diese Frage etwas näher ein und 
weist, ebenso wie Feer und Langstein-Meyer, darauf hin, daß es 
zwei durch Übergänge verbundene Typen gibt: „An einem Ende der 
Reihe finden sich gut genährte, oft sogar fette Kinder mit guter, selbst 
ibernormaler Zunahme und ohne Magen-Darmsymptome, bei denen 
nmitten scheinbare Gesundheit plötzlich manifeste Erscheinungen — 
‚aryngospasmus, Eklampsie — hervorbrechen, während Extremitäten- 
pasmen nicht vorkommen. Am anderen Ende stehen abgemagerte, 
arückgebliebene, an hartnäckigen Verdauungsstörungen leidende Kin- 
ler, bei denen auch unter knappster Ernährung allmählich die Sym- 
tome der Übererregbarkeit zur Entwicklung gelangen, unter denen 
“ryngospasmus und allgemeine Krämpfe gegenüber der Neigung zu 
‚ztremitätenkrämpfen zurücktreten.“ 

Ich habe. diesen Passus hier wörtlich angeführt, weil man meiner 
fäinung nach gar nicht genug, trotz aller sicher bestehenden, fließen- 
en Übergänge, betonen kann, daß es mindestens zwei Formen von 
etanie gibt, denen ein verschiedener Gesamthabitus entspricht. Man 
uB also annehmen, daß nicht nur die verschiedenen Lebensalter (die 
mischen Krämpfe bevorzugen an sich ältere Kinder), sondern auch 
erschiedene Körperverfassungen unter Einwirkung derselben Schädi- 
ung zu verschiedenen Manifestationen der Tetanie führen. 

Wenn man die ältere Literatur durchsieht, z. B. die ersten Arbeiten 
on Escherich, hat man das Gefühl, daß dieses Vorhandensein ver- 
:hiedener Tetanieformen den älteren Klinikern zwar vielleicht nicht 
ekannter, wohl aber bewußter als unserer jetzigen Epoche war. 
a würde weder der Klinik noch der Therapie noch der Erkennung 
er auslösenden Momente der Tetanie schaden, wenn diese Tat- 
sche wieder mehr berücksichtigt würde. Diese kann jetzt um so un- 
edenklicher geschehen, als an der pathogenetischen Einheit der Er- 
rankung kein Zweifel mehr sein kann. 

Lust hat auf Grund seiner Beobachtungen weiterhin darauf hin- 
ewiesen, daß auch je nach der Beeinflussung durch die Nahrung zwei 
Tuppen von Tetanikern zu unterscheiden sind, einerseits solche, die 
uf Zuführung einer molkenarmen Nahrung bzw. einer ungesalzenen 
iehlkost günstig reagieren, andererseits solche, bei denen die Kuh- 
üch mit ihren Molkenbestandteilen nicht nur nicht schadet, sondern 


+*+) Wie schon erwähnt, haben Moro-Kolb auf die häufige Kombination 
o Tetanie und exsudativer Diathese hingewiesen. 
A 159 
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die sich sogar bei einer solchen Diät besser als bei einer Mehldiät 
befinden *). 

Leider gibt Lust über den Habitus dieser Kinder nichts an. E 
liegt aber die Annahme nahe, daB mindestens nahe Beziehungen zwi- 
schen den pastösen, zur Eklampsie neigenden Kindern und solchen be 
stehen, bei welchen die Kuhmilch bzw. die Kuhmilchmolke ein „agent 
provocateur“ bildet, während die mageren, ernährungsgestörten Kinder 
und die, die die Milchkost relativ gut vertragen, auch zu einer Grapp 
zusammengehören**). Indessen sind dies vorläufig noch Fragen, die 
erst durch weitere Beobachtung geklärt werden müssen. 

Blut. Entsprechend der Tatsache, daß wir es bei der Tetanie mi: 
einer Störung des Gesamtorganismus zu tun haben und daß unbestreit- 
bar konstitutionelle Momente eine Rolle spielen, drängt sich die Frag 
nach der Beteiligung des hämatopoetischen Systems auf. Bei Kinden 
liegen keine speziellen Blutuntersuchungen bei Tetanie vor. Sie werden 
auch deshalb fast nie eindeutig sein, weil kindliche Tetaniker, di: 
sicher frei von Rachitis sind, recht selten vorkommen dürften. Dadurch 
wäre eine Trennung vom spezifischen Blutbild der Rachitis sehr schwierig. 

Beim Erwachsenen findet sich nach Falta-Kahn (dort Literatu 
häufig Polyglobulie und eine relative Lymphocytose. Letzteres ie m 
Hinblick auf die Lymphocytose interessant, die sich bekanntlich bei 
Rachitis und überhaupt bei innersekretorischen Erkrankungen find 
(vgl. Aschenheim: Beiträge zur Rachitis u. Spasmophiliefrage, der 
Literatur). 

Temperatur. Über Temperaturanstiege bei unkomplizierter Tetar 
der Säuglinge liegen keine neueren Tatsachen vor. Heubner wè 
Escherich betonen, daß im allgemeinen nur bei den schwerste: 
Eklampsien sehr hohe, ja hypepyretische Temperaturen beobachtet werden. 
Escherich erwähnt aber auch, daß er in mehreren Fällen von ur 
kompliziertem ***) Laryngospasmus Fieber bis 39° beobachtet habe, ds 
24 bis 28 Stunden anhielt. Ob diese Temperatursteigerung durch eirt 
primäre Störung des Wärmezentrums oder durch toxischen Fiveiß 
zerfall infolge der Krämpfe bedingt ist, darüber ist nichts bekann 
Bei Erwachsenen scheinen nachv. Frankl-Hochwart,Falta-Kahnu! 
Störungen der Temperatur, und zwar subnormale wie subfebrile, nic 
ganz selten vorzukommen. Bei parathyreoidektomierten Hunden ¥ 
nach denselben Autoren wiederholt Fieber im Anfall beobachtet worden 
Jedenfalls erscheinen hierüber noch weitere Beobachtungen notwendig 
und wichtig. 

Harn. Schließlich haben wir noch bei der Besprechung des kb- 
nischen Bildes die Harnbefunde bei Tetanie zu erörtern. Das Av 
treten von Albumen erwähnen Escherich, Hagenbach-Burckhard'. 
Ibrahim, v. Frankl-Hochwart, das Vorkommen von Indikan Esche- 
rich und Fischl. Hierbei handelt es sich aber vorläufig um Befund. 


*) Vgl. Salzstoffwechsel. 
+*+) Vgl. Pathogenese und Therapie. 
+++) d. h. auch ohne sekundäre banale Infektionen. 
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die uns höchstens einen Hinweis auf die Tatsache der allgemeinen Er- 
krankung des ganzen Organismus geben. Wichtig dagegen ist das häu- 
- fige Vorkommen von Azeton und Acetessigsäure, ein Befund, auf den 
- vor allem auch Czerny-Keller Wert legen. 
Schon Loos hatte seinerzeit in 14 Fällen Azeton und Acet- 
- essigsäure gefunden. Escherich berichtet 1902 über 12 Fälle, den 
' Fisehlschen Fall haben wir schon erwähnt. Besonders hat sich aber 
- Liefmann mit diesem Symptom beschäftigt”). Sie hat bei manifester 
‘wie bei latenter Tetanie eine Vermehrung der Azetonausscheidung fest- 
gestellt. Diese Vermehrung ging der Stärke der Symptome einiger- 
` maßen parallel Die Nahrung der untersuchten Kinder war ausreichend, 
-- insbesondere kohlehydratreich, so daß von einer Hungeracidose keine 
' Rede sein kann. Auch bei parathyreopriven Hunden wurden von 
-Morel eine Vermehrung von Azeton und Aocetessigsäure gefunden 
(rg. auch Bied)). 
Damit wäre das klinische Bild der Tetanie des jüngeren Kindes 
“ erschöpft. Auf die Tetanie des älteren Kindes, insofern dieselbe sich 
-von der Tetanie des Säuglings und des Erwachsenen unterscheidet, ist 
"eingegangen worden; abgesehen von der Stheemanschen Arbeit, die 
"m einer großen Erweiterung des Krankheitsbildes führt, ist in, den 
i- letzten Jahren hierüber wenig Neues bekannt geworden. Was das 
:-Krankheitsbild der Späteklampsie anbetrifft, so werden wir auf dieses 
-þei der Erörterung der Prognose und des Schicksals der Tetaniekinder 
eingehen. 
" Beim jüngeren Kinde haben wir den Spasmus nutans**) und die 
“Hochsingersche Myotonie, beim älteren Kinde den Pseudotetanus 
: nicht berücksichtigt, da diese Krankheitsbilder meines Erachtens nach 
: mit der Tetanie nichts zu tun haben. 


| Reihenfolge der Symptome. Ehe wir uns weiter zu Fragen des 
- Stoffwechsels, den wir bei der Azetonurie schon berührt haben, wenden, 
“müssen wir noch einige Punkte erörtern, die in mehr oder weniger 
- lockerer Beziehung zur Klinik stehen***). 

Zunächst die Reihenfolge der Symptome. 

Im allgemeinen wird gewöhnlich als zeitliche Folge der Symptome 
angenommen, daß die latenten Symptome den manifesten vorausgehen 
und diese überdauernt) (Escherich, Rosenstern). Was weiter 
das Auftreten der Latenzsymptome anbetrifft, so scheiden sich hier die 





*) Dort Literatur. 
**) Hochsinger hat 1905 in einer Sitzung in Wien einen 26 Monate alten 
- Knaben mit Spasmus nutans, Facialisphänomen und Laryngospasmus demonstriert. 
: Eine Kombination der Symptome beweist aber noch nicht immer einen ätiolo- 
. gischen Zusammenhang. 
*e) Die Eigenart des Stoffes bringt ee mit sich, daß hier zum Teil schon 
' ätiologische Fragen berührt werden müssen. 

t) Schon bei Erörterung über den Wert der Latenzsymptome ist dies zum 
Teil besprochen worden. Aus diagnostischem Interesse wird hier kurz auf die 
Frage der Reihenfolge der Symptome nochmals eingegangen. 


a a Te Sa ee A — Ak 
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Ansichten, was schon durch die verschiedenen Auffassungen über de: 
Wert des isolierten Erbschen und Chvostekschen Phänomens beding 
wird. Nach Escherich und Rosenstern ist das Erbsche Phänomen 
als das konstanteste im allgemeinen, das erste und letzte Symptom 
der Tetanie, während Chvostek und Stheeman*) dasselbe vom Fa 
cialisphänomen behaupten. Dem sei wie es wolle, viel wichtiger ir 
es, daB es auch Fälle gibt, in dem ohne vorhergehende Latenzsymptom: 
zuerst manifeste das Krankheitsbild eröffnen, während die latenten ent 
später nachweisbar werden. Solche Fälle sind von Feer, Raabe wi 
Rosenstern beschrieben worden. 

Rosenstern hat 4 derartige Säuglinge beobachtet, die alle nei 
im ersten Lebensquartal standen. Da die elektrischen Normalwerte :: 
den ersten Lebensmonaten höher als später sind, will Rosenstern + 
nicht ausschließen, daß die elektrische Übererregbarkeit nur desha: 
nicht festgestellt wurde, weil in diesem Lebensalter der Übergang vo 
normaler zur gesteigerten Erregbarkeit bei einem höheren Werte. al: 
wir gewohnt sind, erfolgt. 

So richtig dies auch erscheint, so ist doch zu bedenken, daß aut 
das Facialisphänomen bei allen diesen Kindern fehlte, und außerdem 
zwei derselben schon über 2 Monate alt waren. In demselben Alt: 
waren aber auch zwei weitere Fälle von Rosenstern, die schon eit? 
typische elektrische Übererregbarkeit und ein Facialisphänomen hatten”. 


Tetaniealter. Die verschiedensten Umstände begünstigen da 
Auftreten der Tetanie. Zum Teil werden dieselben sogar als Urs 
der Erkrankung angesprochen. Abweichend von der üblichen Dar 
stellungsart werden an dieser Stelle nur solche Erscheinungen be 
sprochen, die vorwiegend klinisches Interesse beanspruchen. 

Im allgemeinen gilt es als gesicherte Tatsache, daß „das Alter. in 
welchem Eklampsie und Laryngospasmus beginnen, sich etwa vou 
4. Lebensmonat bis zum Ende des 2. Lebensjahres, bei der Tetanie*” 
bis zum Ende des 3. Lebensjahres erstreckt. Die größte Häufigke: 
finden wir aber im 2. und 3. Lebensjahr“ (Thiemich im Handb. vo: 
v. Pfaundler-Schloßmann, 1. Aufl.). Daß dieser letzte Satz zu Rech! 
besteht, daran wird kein einigermaßen erfahrener Arzt zweifeln, ander 
ist es mit dem ersten Passus. Zunächst tritt die Tetanie (Spasmophii 
im Sinne Thiemichs) doch nicht ganz so selten schon recht frit- 
zeitig auf. 


*) Stheeman bezeichnet die isolierte mechanische Nervenübererregbarke 
als ersten Grad des spasmophilen Zustandes, die isolierte elektrische Übereeret 
barkeit als den zweiten Grad, und die Kombination beider als das Zeichen eine 
mehr fortgeschrittenen Zustandes. | 

**) In diesem Zusammenhang sei übrigens nochmals auf die Dispropor 
nalität aller Symptome, besonders der Stärke des Erbschen Phänomens im Ve: 
gleich mit den manifesten, hingewiesen, auf die neuerdings wieder Klose a: 
merksam gemacht hat (s. oben). Auch Falta-Kahn betonen den schnee 
Wechsel und das Fehlen einzelner Symptome bei Erwachsenen. 

+*+) Thiemich, der ja das hier „Tetanie“ genannte Krankheitsbild als „Oper 
mophilie“ bezeichnet, versteht unter Tetenie die tonischen Extremitätenkrämpf®- 
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Schon bei Neugeborenen kommt hin und wieder scheinbar Tetanie 
. zur Beobachtung. So beschreiben Phleps und Bliss entsprechende 
' Fälle. Phleps fand bei den Neugeborenen einer tetanischen Mutter 
- schon bei der Geburt anodische Übererregbarkeit und frühzeitiges Auf- 
. treten einer Kathodenschließungszuckung, sowie deutliche mechanische 
- Übererregbarkeit der motorischen Nerven, ein von Bliss beobachtetes 
- Kind hatte mit 6 Tagen manifeste Tetanie mit Facialis- und Trousseau- 
 schem Phänomen, A0eZ — ASZ=0,2MA, KSZ—=0,4MA, KOeZ — 1,0 MA. 
Die größte Zahl von Beobachtungen hat Kehrer (6 Fälle). Seine Be- 
obschtungen sind besonders von Klotz sehr abfällig kritisiert worden. 
. Mögen auch einige seiner Fälle anfechtbar sein, so ist doch zu be- 
- denken, daß auch er in einem Falle eine deutlich gesteigerte elektrische 
. Erregbarkeit nachweisen konnte (Fall 3). 
Auf den Befund eines Facialisphänomens ist vielleicht insofern 
-beim Neugeborenen nicht besonders viel zu geben, als bei diesem 
scheinbar Gesichtsreflexe (Moro) vorkommen, die leicht ein echtes 
Fecialisphänomen vortäuschen. 
Bemerkenswert ist übrigens, daß auch Kehrer die Übererregbar- 
_ keitszustände vor allem bei Kindern tetanischer Mütter beobachtete. 
; Dagegen hat Stamm niemals Tetanie bei Neugeborenen beob- 
. achtet *). 
| Auch mir erscheint die Frage der Neugeborenen-Tetanie noch nicht 
. pruchreif, um so weniger als die Entscheidung im einzelnen Falle, wie 
Ylppö mit Recht hervorhebt, durch die bekannte geringe elektrische 
Erregbarkeit der Neugeborenen und durch die Monotonie der Krämpfe 
bei denselben erschwert wird. 
Aus denselben Gründen erscheint auch eine Stellungnahme den 
‚ ssgenannten „Stäupchen“ gegenüber schwierig. Zipperling hat bei 
_ Neugeborenen, insbesondere bei Frühgeburten ein eigentümliches Krank- 
heitsbild, Stäupchen genannt, beschrieben. Es handelt sich um Reiz- 
sustände der motorischen Sphäre, insbesondere im Gebiet der Augen- 
nerven und des Facialis. Diese „stillen Fraisen“ können so stark sein, 
daß sie das Trinken erschweren, ja zeitweise unmöglich machen. Auch 
Koordinationsstörungen der Atmung kommen vor. Eine elektrische 
_ Übererregbarkeit wurde nicht gefunden. 

Langstein, der Zipperlings Beobachtungen bestätigt, ist geneigt, 
die Stäupchen in den „spasmophilen Symptomenkomplex“ einzureihen, 
da er bei solchen Kindern späterhin öfters das Auftreten des Facialis- 
 phänomens beobachtete, und ferner natürliche Ernährung den Zustand 
günstig, unnatürliche ungünstig beeinflußte. 

Wenn auch also die Frage der Tetanie bei Neugeborenen noch 
weiterer Erklärung bedarf, so ist es doch heute schon sicher, daß eine 
echte Tetanie gar nicht selten im 1. Lebensvierteljahr auftritt. 


*) Der von Higier beschriebene Fall erscheint mir nicht einwandfrei, auch 
der Fall von Escherich (Monogr. 8. 42) ist nicht mit Sicherheit als Tetanie an- 
zuerkennen. 
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B. Wolff hat die gesamte Literatur gesichtet, und 16 weiter į- 
Fälle aus der Grazer und Münchner Kinderklinik zusammengestelt. 
Solche Fälle von latenter und manifester Tetanie im 1. Lebensviertl- 
jahr sind u.a. von Escherich, d’Espine, Feer, Fischl, Kasso- 
witz, Kirchgässer, Rosenstern und Spiegelberg beschrieben } 
worden. | : 

Rosenstern und Langstein weisen besonders darauf hin, dab |. 
angeborene Lebensschwäche (z. B. Frühgeburten) zum frühzeitigen |.. 
Auftreten der Tetanie disponiert. Von 29 debilen Kindern Rosen- 
sterns traten tetanische Erscheinungen bei 2 Fällen im zweiten. be: 
3 Fällen im dritten Lebensmonat auf. 


Einfluß der Lebensschwäche. Lebensschwäche, ob nun duri }- 
Frühgeburt, Zwillingsgeburt oder anderen Ursachen bedingt, ist über |.: 
haupt ein Moment, das die Entstehung der Tetanie begünstigt. D | 
haben in Deutschland vor allem die schönen Untersuchungen von 
Rosenstern bewiesen. “Er fand in einer fortlaufenden Untersuchung- 
reihe, die vom Juli bis Dezember währte, daß 76 Proz. aller beobst- |. 
teten Debilen elektrisch übererregbar wurden, während Finkelstein | 
an demselben Material bei Nicht-Debilen 55,7 Proz. gefunden hat. Be |- 
merkenswert ist vor allem, daß vorausgehende Frauenmilchemähn:z | 
die Debilen nicht vor der Tetanie schützte; sie wurden in demselben | 
Prozentsatz (76 Proz.) davon ergriffen wie die künstlich genähre } 
Kinder, ja 43 Proz. der Debilen bekamen noch während der Frauer |. 
milchernährung eine latente Tetanie*). 

Natürliche Ernährung. Ohne schon jetzt auf die umstrittene Er |. 
nährungsfrage bei der Tetanie einzugehen, genügt es festzustellen. dat į- 
auch, abgesehen von den Debilen, Brustkinder durchaus nicht fast gu } 
„immun“ gegen Tetanie sind, wie zum Beispiel Stöltzner, Wick- } 
mann, Medin und Thiemich**) annehmen. Auch Finkelstein betont | 
bekanntlich die große Seltenheit der Tetanie bei Brustkindern. Geger- | 

| 





über 55,7 Proz. latenter Tetanie bei Flaschenkindern fand er nur n 
2 Proz. eine solche bei reinen Brustkindern und in 8,3 Proz. bei Zwie 
milchernährung. Risel hat Ähnliches festgestellt. 

Dieser völlig oder fast völlig ablehnenden Haltung stehen abe 
andere Erfahrungen gegenüber, und dies scheint mir auch klinis: 
wichtig, da z. B. Birk bei der Besprechung der Differentialdiagnes 
von Epilepsie und Tetanie hervorhebt, daB nur die erstere zwische: 
Brust- und Flaschenkind keinen Unterschied macht. 

Schon Escherich hat seiner Zeit hervorgehoben, daß er Finkel- 
stein nur bedingt beipflichten könne; er veröffentlichte eine Tabelle 





*) Es sei hier auch auf die interessante Beobachtung von Langstein a } 
Zwillingen hingewiesen, bei denen sich schon im ersten Lebenaquartal bei Frau:t- 
milohernährung Rachitis entwickelte, während Tetanie bei beiden unter küns 
licher Ernährung, bzw. Zwiemilchernährung im Anfang des zweiten Lebensquar3# ` 
auftrat, bei Frauenmilch wieder verschwand. 

**, Wiokmann gibt an, daß Thiemich und Medin ihm auf eine Aninte 
mitgeteilt haben, sie hätten niemals bei reinen Brustkindern Tetanie beobachte! 
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nach der nur 55,6 Proz. der in der Schutzstelle des Vereins „Säuglings- 
schutz“ in Wien beobachteten Tetaniker künstlich, 44,3 Proz. aber 
natürlich ernährt waren*). Fisch] fand unter 200 Tetanikern 30 Brust- 
kinder, Cassel fand 10 Proz. Brustkinder. Auch Kassowitz, Hoch- 
singer, Potpetschnigg, Fischl (Disk. Wien 1913) heben die relativ 
häufige Beteiligung derselben an der Tetanie hervor. 

Raabe fand unter Göpperts oberschlesischen Privatklientel 3 te- 
tanische Brustkinder unter 27 Tetanikern (11 Proz.). 

Grabow berichtet über 8 Fälle von Tetanie, davon waren 4 längere 
Zeit gestillt worden. Besonders erwähnenswert ist die Familie, die 
Schiffer beobachtet hat. Es handelt sich um 7 Kinder, die trotz 
Brusternährung alle tetanisch wurden und zum Teil an dieser Erkran- 
kung zugrunde gingen: 

1. 15 Jahre alt, mit 2 Jahren Krämpfe; 

2. Abort; | 


bed 

. T im Anfall mit 14 Mon. (bis 12 Mon. Brust); 

t» n» n12 n (n 10 » n ) 

18 Mon. gestillt, trotzdem jahrelang Tetanie, KOeZ = 0,4 MA; 
T n » n Tetanie. 

Ich bin mir vollkommen bewußt, daß man bei der letzten Familie 
nur sagen kann, daß hier trotz natürlicher Ernährung die angeborene 
Konstitutionsschwäche zum Durchbruche gekommen ist; es ist auch 
weiterhin gar nicht zu bezweifeln, daß unnatürlich ernährte Kinder 
weit häufiger von der Tetanie befallen werden, als Brustkinder**), 
es kam «hier nur darauf an, auf die klinische Tatsache hinzuweisen, 
daß auch Brustkinder nicht ganz selten an Tetanie erkranken, eine 
Tatsache, die meinem Gefühl nach allmählich dem Gedächtnis zu ent- 
schwinden droht. 


nom 


Stoffwechsel. 


Wir hatten schon bei der Feststellung des häufigen Vorkommens 
von Azeton und Acetessigsäure das Gebiet des Stoffwechsels betreten. 
Wenn wir uns jetzt den Stoffwechselstörungen als solchen zuwenden, 
so bedingt die Eigenart des Stoffes, daB wir jetzt schon therapeutische 
Versuche, ferner Tatsachen, die über Vorgänge der inneren Sekretion 
bekannt sind, sowie Ergebnisse des Tierexperimentes (Parathyreoidekto- 
mie) mit heranziehen müssen, ohne uns aber durch letztere in patho- 
genetischer Hinsicht binden zu wollen. 


Koblehydratstoffwechsel. P. Freund konnte bei einem Tetaniker, 
der Malzsuppe erhielt, Glykuronsäure im’Harn nachweisen, die bei der 


*) Dieser Tabelle liegt anodische Übererregbarkeit zugrunde. Kathodische 
barkeit war nur bei 2 Kindern, darunter einem Brustkind, vorhanden. 
(Esoherich, Monogr. S. 82.) 
**) Nach Schabad ist das Verhältnis der Flaschen- zu Brustkindern wie $ 
bzw. 2:1 (Diskues. Verh. d. Ges. f. Kinderheilk. Wien 1918, S. 140). 
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Verabreichung von Milch verschwand. Da dieselbo bei einer kohle 
hydratreichen Nahrung auftrat, ist anzunehmen, daß ihr Erscheinen mit 
einer Störung des Kohlehydratstoffwechsels im Zusammenhang stand. 

Über eigentliche Zuckerausscheidung bei Tetanie ist anscheinend 
nichte bekannt. 

Bei parathyreoidektomierten Tieren ist die Assimilationsgrenze für 
Zucker herabgesetzt (Eppinger, Falta und Rudinger, Falta-Rv- 
dinger, Cooke, Morel u. a.)*). Adrenalin hat bei solchen Tieren stets 
eine stark glykosurische Wirkung (Eppinger, Falta und Rudinger. 
Guleke). Bei Menschen konnten Falta-Kahn keine Herabsetzung der 
Zuckerassimilationsgrenze finden. Phleps spricht nur ganz allgemeiı 
von einer Mobilisierung der Kohlehydrate bei Tetanie. Adrenalin” 
ruft nach Falta-Kahn im akuten Stadium der Tetanie bei Erwach- 
senen kardiovaskuläre Erscheinungen hervor, während beim Abklingen 
derselben die glykosurische Wirkung des Adrenalins oft deutlich wird | 

J. Bauer sah nach Adrenalininjektion bei einer latenten Tetani: ` 
manifeste Symptome und Gilykosurie auftreten**). Auch Falta-Ru- 
dinger erwähnen Exacerbation der Tetanie auf Einspritzung von Adre- ` 
nalin. Schlesinger gibt an, daß er nach Adrenalineinspritzung di 
schon verschwundene Beinphänomen erneut nachweisen konntef). | 

Bei tetanischen Kindern liegen, soweit mir bekannt, keine Unte- 
suchungen über die Assimilationsgrenze des Zuckers vor. Im Hinbli: . 
auf die früher erwähnten Ausführungen von Moro-Kolb ist vielleich 
aber der Hinweis gestattet, daß ichff) bei Ekzemkindern eine Hersb- ` 
setzung der Assimilationsgrenze für Traubenzucker, Cobliner Hyper: 
glykämie gefunden haben. 

Zybell wie Berend vermißten bei der kindlichen Tetanie jeden 
Einfluß von Adrenalin. Dagegen haben H. und L. Hirschfeld im- 
Serum bei Rachitis, Tetanie und exsudativer Diathese eine Vermehru:: : 
der vasokonstringierenden Substanzen gefunden, die bei Tetanie ar | 
deutlichsten zutage trat. Ihre Ergebnisse sind von Samelson hefti 
angegriffen worden, der an der angewendeten Untersuchungstechnik : 


*) Ein näheres Eingehen auf diese Frage muß ich mir versagen. Ich ve 
weise auf die einschlägige Literatur, besonders auf die Zusammenfassungen vu: ' 
Biedl, Rudinger und Mac-Callum. | 

+*+) Die Frage der Adrenalinwirkung bei Tetanie ist äußerst kompliziert, ei: 
mal wegen der Dissoziation der Wirkung, dann aber auch, weil die Tetaniker sun 
Teil stark auf Pilocarpin reagieren (Falta-Kahn). Eine Erörterung dieser Frege 
würde zur Besprechung der Vagotonie (Eppinger-Heß) und ähnlicher Frage: . 
des vegetativen Nervensystems führen, was nicht beabsichtigt ist. Es muß daber 
auf die einschlägige Literatur, u. a. auch auf die Arbeiten von Falta-Kahn und 
J. Bauer verwiesen werden. 

+++) J. Bauer sah merkwürdigerweise nach vorübergehender Exaoerbation ir 
einem Falle von Osteomalacie und Tetanie die latenten und manifesten Symptomt 
unter Adrenalinbehandlung verschwinden. 

+) J. Bauer gibt weiterhin an, daß Bondi sowie Marek bei Osteomalsck 

nach Adrenalininjektion Tetanie auftreten sahen. 

tH) Asohenheim, Über Zuckerausscheidung im Kindesalter. Verh. d. 26. Ver- 
semml. d. Gesellsch. f. Kinderheilk. 1909. 
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Kritik übt. Hirschfelds halten demgegenüber ihre Befunde aufrecht, 
auch Berend konnte keine Vermehrung der vasokonstriktorischen Sub- 
stanzen im Blute von tetaniekranken Kindern finden. 
Fettstoffwechsel. Was den Fettstoffwechsel anbetrifft, so sind 
mir nur die Befunde von Cybulski bekannt. Dieser fand eine Fett- 
resorption von: 


im akuten Stadium . . . . 90,3 Proz. 
in der Reparation . . . . 97,3 Proz. 
nach Abheilung.. . . . . . 98 Proz.*) 


Dieser Mangel an genaueren Untersuchungen des Fettstoffwechsels 
ist sehr bedauerlich. Denn das Vorhandensein einer Acetonurie lassen, 
wie Freudenberg-Klocman betonen, eine Störung des Fettstoff- 
wechsels durchaus im Bereich des Möglichen erscheinen **). 


N-Stoffwechsel. Auch über den Stickstoffwechsel liegen beim 
Kinde nur spärliche Beobachtungen vor, was wohl zum Teil seinen 
Grund darin hat, daß eine Tetanie ohne Rachitis eine Seltenheit ist. 
Mir sind nur die Untersuchungen von Schabad an zwei rachitischen 
und von Cybulski an einem, angeblich nicht rachitischen Tetaniker 
bekannt. Schabads Versuchskinder waren aber 3 und 2/, Jahre alt. 
Bei dem ersteren fand er eine N-Resorption von 81,3 Proz. und eine 
N-Retention von 38,85 Proz. bei gemischter Kost. Auch bei dem zweiten 
Kinde war die N-Bilanz positiv. Cybulskis Versuchskind war 7 Monate 
alt. Der erste Stoffwechselversuch an diesem erfolgte bei einer Ernäh- 
rung von ?/, Milch und ?/, Haferschleim und 25 g Rohrzucker zur 
Zeit einer manifesten Tetanie, der zweite und dritte Stoffwechselver- 
such bei Frauenmilchernährung; der zweite fällt in die Zeit der Ab- 
heilung (eklamptische Anfälle geschwunden, seltene Stimmritzenkrämpfe), 
der dritte Versuch war 1 Monat später: 


N-Stoffwechsel. 
Resorption Retention 
1. Versuch 83,7 Proz. 0 Proz. 
2. » 828 » 15,5 » 
3. ” 888 » 125 » 


Schlüsse irgendwelcher Art sind hieraus nicht zu ziehen. 


Wichtiger erscheint aber in Anbetracht der doch häufigen Azetonurie 
die Acidose Frage. Für das Kindesalter ist auch hierüber wenig bekannt. 

Ylppö hat nachgewiesen, daß die wahre Reaktion der Lumbal- 
füssigkeit nicht gegen die Norm verändert ist (PH = 7,78). 

Beim erwachsenen Tetaniker liegen Untersuchungen von Falta- 
Kahn vor. Sie kommen zu felgendem Resultat: „Im akuten Stadium 


—— 


*) Nähere Angaben über den Fall von Cybulski finden sich beim N-Stoff- 
wechsel, ein näheres Eingehen auf die gegen seine Verwendbarkeit erhobenen 
Einwände beim Ca-Stoffwechsel. | 

*+) Auch Geßner nimmt bei Rachitise und wohl auch bei Tetanie auf Grund 
theoretischer Erwägungen eine Störung des Fettstoffwechsels an. 
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der Tetanie ist die NH,-Ausscheidung meist relativ und absolut ver- | 
mehrt. Die Aminosäurefraktion ist meist normal, hingegen ist der | 
Peptid-Stickstoff in allen unseren Versuchen oft sogar beträchtlich ver- 
mehrt. Zufuhr von Glykokoll erhöht diese Werte meist nur unwesent- 
lich. Unmittelbar nach Abklingen der akuten Tetanie sind die Wert l 
für den Peptid-Stickstoff meist noch hoch, aber deutlich niedriger al: 
im akuten Stadium, oder sie sind bereits wieder normal geworden. 
` Auch die Erhöhung der NH,-N-Werte kann anscheinend das akute 
Stadium noch eine zeitlang überdauern.“ Worauf diese Störung des Eiweib- | 
Stoffwechsel zurückgeht, darüber sind letzten Endes nur Vermutungen | 
und Rückschlüsse auf Befunde bei parathyreopriven Tieren erlaubt. |’ 
Bei diesen sprechen die meisten Befunde für eine schwere Stof- 
wechselstörung, die in einer Acidose ihren Ausdruck findet (Biedi | 
(Zusammenfassung), ferner Berend, Cooke*), Mac-Callum und Vögt- |: 
lin, Phleps u. a.). 
Morel fand 3 Tage nach der Parathyreoidektomie bei Hunden: 

A. im Harn: 
. vermehrte Ausscheidung von Ca, Mg und S. 
. Vermehrung des Gesamt-N. 
. Anwachsen des NH,-Koeffizienten im Gesamt-N. 
. Verminderung (korrelativ) des Harnstofis. 
. Auftreten von Acetessigsäure. 
. Auftreten von Milchsäure. 
B. im Blute: 

1. Anwachsen des NH,. 

2. Herabsetzung der Assimilationsgrenze für Dextrose. 


Nicht ganz zu demselben, aber ähnlichem Resultat ist Greenwald 
(zit. nach Mac-Callum) gekommen. Er fand nach Exstirpation der 
Nebenschilddrüsen: 


1. Die Stickstoffausscheidung war erst nach dem Auftreten der | - 
Tetanie gesteigert. 

2. Die Harnstoffkomponente war im Verhältnis zur Menge de 
Gesamtstickstoffs herabgesetzt. 

3. Die Ammoniakkomponente war verhältnismäßig nur wenig. wenn | - 
überhaupt gesteigert. 

4. Die Konzentration des Blutes an NH, war normal. À 

5. Die Kreatininausscheidung war ungefähr dieselbe wie vor der n 
Operation oder wenig herabgesetzt. | 





— —— 


PDS DD 





6. Das Kreatin im Urin war erheblich vermehrt. 

7. Der Purinstickstoff im Urin war vermehrt. z 

8. Die nicht spezifizierbare Stickst®fkomponente im Urin war ge ? 
steigert. | 


*) Cooke fand u. a. bei parathyreopriven Hunden eine Vermehrung der N : 
und NH,-Ausscheidung, desgleichen Mac-Callum und Vögtlin, Berkeley ui | 
Beebe u. a., vgl. Biedl und Mac-Callum, Ergebnisse der inn. Med. und kn | 
derheilk. Bd. 11. 
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9. Die Ausscheidung von Schwefel im Urin war vermehrt. Die 
Zunahme beruhte hauptsächlich auf der Zunahme der anorganischen 
Sulfate und des neutralen Schwefels. 

10. In den ersten paar Tagen nach der Exstirpation der Neben- 
schiddrüsen war die Phosphorausscheidung sehr deutlich vermindert. 
Dagegen trat nach dem Erscheinen der tetanischen Symptome eine 
Steigerung der Ausfuhr pin. 

Wenn auch beim Menschen bisher nur wenige Stoffwechselversuche 
über die organischen Bestandteile bei Tetanie vorliegen, so glaube ich 
doch, daB man auf Grund der vorliegenden Tatsachen unter Berück- 
sichtigung der Befunde im Tierexperiment zu der Annahme einer all- 
gemeinen Stoffwechselstörung berechtigt ist, bei der besonders acido- 
tische Erscheinungen im Vordergrund zu stehen scheinen*). 


Salzstoffwechsel. Einen breiten Raum in der Literatur der letzten 
Jahre über Tetanie nehmen Untersuchungen über den Salzstoffwechsel 
ein. Es würde nur die Wiederholung von Altbekanntem sein, wenn wir hier 
mehr als eine Übersicht über die gesamten Ergebnisse der Untersuchungen 
des anorganischen Stoffwechsels bei Tetanie bringen würden. Ich ver- 
weise deshalb auf die Arbeiten von Mac-Callum (ausgedehntes Lite- 
raturverzeichnis), Biedl, Lust, Rosenstern, Zybell, Aschenheim 
u a Besonders möchte ich die außerordentlich übersichtliche Arbeit 
von Rosenstern hervorheben. Die genannten Arbeiten bilden die 
Grundlagen der nachfolgenden Ausführungen. 

Zunächst stand nur der Kalkstoffwechsel im Vordergrund des 
Interesses. Rosenstern hat einen Teil der bis 1910 über diesen vor- 
liegenden Befunde in nachfolgender Tabelle zusammengestellt: 










Normaler Ca-Gebalt 









Mac Callum 
und Vögtlin. 


Mao Callum 
und Vögtlin. 


Mac Callum 


bilanz: und Vögtlin. 

Kalkarme bei Stöltzner — 
Fũtterung keine Über- 

machte: erregbarkeit. 


*) Nach Biedl findet sich bei parathyreopriven Tieren häufig eine fettige 
Leberdegeneration, was sicherlich im Hinbliok auf die Störung des N-Stoffwechsels 
von Interesse ist. 

!) Leopold und v. Reuß fanden den Gesamtkalkgehalt bei parathyreo- 
priven ausgewachsenen Ratten höher als normal, dagegen bei wachsenden Tieren 
niedriger. Die Kalkverteilung in den Geweben verschob sioh in allen Fällen zu- 
gunsten der Weichteile. 

9 Gegen die Befunde von Cybulski wird eingewendet (z. B. Rosenstern, 
Schabad), daß die erste Periode der manifesten Tetanie mit der zweiten Periode 
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| 

Ich möchte dieselbe Tabelle nach dem heutigen Stande unsere: | 

Wissens, wie folgt, aufstellen und auch hier zunächst nur den Kalk- 
stoffwechsel berücksichtigen: 




















Mac Callum Quest. Cooke?). M. Cohn. 

























und Vögtlin. Silvestri?). Parhon, Dumi- |Leopold- v. Reub. 
Aschenheim Aschenheim °). tresko, Nissi- 
(parath. Tier). pesko. 
Weigert 
(Krampfbund). 
Gesamt- jLeopold-v.Reuß — Leopold-v. Reuß — 
organismus: |(b. wachsendem) (bei ausgewach- 
Tier). senem Tier). 
Aschenheim. — — Stöltzner (an 
gebl. Vermeb- 
rung, keine 
Kontrolle). 


Blut 6): Pollini. Longo. 





Mac Callum- 
Vögtlin 





Cattaneo *). Neu- 
rath. Katzen- 
ellenbogen’). 

Stheeman ’)°). 
















Stoffwechsel- | Mac Callum- Cybulski. — Schwarz-Baß. 
bilanz: Vögtlin. Morel.) Schabad?). I. 
Oddo-Sarles. 
Haskins-Gersten- 

berger’). 

Orgler’). 
Übererregber- — Keine Über- — 
keit bei Quest. | erregbarkeit bei 


Aron Sebauer 
(1. Fall klon. 
ton. Krämpfe). 


Stöltzner. Pexa. 


der abheilenden bzw. der dritten, der abgeheilten Tetanie nicht gut verglichen 
werden kann, weil in der ersten Periode °/, Milch, in der zweiten und dritten 
Frauenmilch verabreicht worden sind, und überdies in der ersten Periode der j 
N-Stuffwechsel eine negative Bilanz hatte. Dieser Einwand erscheint zunächs 
vollkommen berechtigt, indessen ist meiner Ansicht nach, wie auch Quest be 
tont, ein Vergleich der zweiten und dritten Periode anstandslos möglich. Die 
unterschieden sich aber klinisch deutlich voneinander, da in der zweiten Periode 
die Tetanie zwar im Abklingen, aber doch noch vorhanden war, in der dritten | ` 
Periode dagegen alle tetanischen Erscheinungen fehlten. In der zweiten Periode ` 
betrug aber die Ca-Retention 53,7 Proz., in der zweiten dagegen 87,2 Proz. 

1) Siehe Rosenstern. 

3) Nicht in allen Fällen, siehe weiter unten. 

5) Vermehrung des Kalkgehaltes in den Gehirnen. 

t) Die Methodik aller bisherigen Biutanalysen, soweit sie nicht nach der 
Wrightschen Methode — gegen die auch gewisse Bedenken bestehen — ausge 
geführt worden sind, sind in der letzten Zeit durch Jansen einer scharfen Kritik 
unterzogen worden. 

5) Nach der Wrighteschen Methode bestimmt. 

6) Bei älteren Kindern. 

% 8 Fälle, davon 2 manifeste Tetanie, alle Rachitis+ Tetanie. Wenn aucb i- 
die absolute Kalkretention ziemlich groß war (Orgler), so betrug doch die po ! 
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Weiterhin ist zu erwähnen, daß Kehrer beim erwachsenen Men- 
schen, Neurath und Mac Callum-K. M. Vogel beim Hunde nach 
Öxalsäurevergiftung, bei der es wahrscheinlich zur Bindung und Aus- 
-fällung eines Teiles des zirkulierenden Kalkes kommt, manifeste und 
latente tetanische Erscheinung festgestellt haben. 

Stöltzner hat bekanntlich die Theorie aufgestellt, daß die Tetanie 
-eine Folge einer Kalkstauung ist; späterhin hat er dieselbe dahin be- 
richtig, daß eine mittlere Kalkkonzentration auf das Nervensystem 
reizend wirkt, kleine und sehr große Kalkkonzentrationen dagegen läh- 
mend. Er stützte sich dabei auf Untersuchungen von Meltzer u. a. 
(Literatur bei Rosenstern u. a.), die nachgewiesen haben, daß Kalk 
unter gewissen Umständen reizend wirken kann. 

Dieser Anschauung Stöltzners hat bekanntlich in dieser Form 
keine Bestätigung gefunden, im Gegenteil konnte nachgewiesen werden, 
daß die Verabreichung von Kalkverbindungen bei der Tetanie eine 
beruhigende Wirkung ausüben (Rosenstern, Lust, Blühdorn, Göp- 
pert, Rohmer, ital. Autoren u. a.)*). Indessen fand Risel doch 
ausnahmsweise nach Kalkgaben eine Steigerung der elektrischen Er- 
'regbarkeit. Dies muß erwähnt werden. weil sich doch neuerdings wie- 
ier Stimmen erheben, welche zwar weit davon entfernt sind, die 
Stöltznersche Kalkstauungstheorie anzuerkennen, die in dieser Form 
wch sicher unberechtigt ist, welche aber doch andererseits wieder 
larauf hinweisen, daß Kalk unter Umständen reizend wirken kann 
Behrend, Lust, Zybell). So sagt Lust ausdrücklich: „Die Wirkung 
ls Kalkes auf das Nervensystem hängt in allererster Linie ab von 
lor Höhe seiner Konzentration. Das wohl ist des Rätsels Lösung für 
tie sich widersprechenden Ergebnisse usw.“ 

Zybell hat 34 Versuche an 22 Kindern gemacht. Gereicht wurden 
'erschiedene Kalksalze in Einzeldosen von 1,5 bis 8g. In 61 Proz. hatte 
ler Kalk eine die elektrische Erregbarkeit (KOeZ) herabsetzende Wirkung, 
n 25 Proz. keine oder fast keine Wirkung, in 14 Proz. (4 Fälle) eine erreg- 
jarkeitssteigernde Wirkung**). Die günstige Wirkung hielt 4 bis 24 Stun- 
len an, meist wurde der Ausgangswert an der Kathode nicht wieder 
reicht, in 25 Proz. war aber die Kathodenöffnungszuckung darnach 


ntuale Retention im 1. Falle nur 4,41 Proz. CaO, im 2. Falle 13,23 Proz., im 
3. Falle (ohne Phosphorlebertran) 15,23 Proz., (mit Phosphorlebertran) bei vor- 
ıandener Besserung 76,67 Proz.; sie stieg bei Zugabe von essigsaurem Kalk auf 
35,05 Proz. Es bestand Vermehrung des Kotkalkes und Kotphosphors auf Kosten 
de Harnkalkes und Harnphosphors, dabei ein Phosphordefizit stärker, als dem 
Kalkverlust entsprach. 

°, Von den Autoren wird keine Störung des Kalkstoffwechsels angenommen. 
Mir erscheint aber eine Kalkretention von 19,4 Proz. und 11,7 Proz. bedeutend 
unter der Norm. 

®© Karpopedalspäsmen, Facialisphänomen; Rachitis +; CaO-Defizit = 
— 0,550 g CaO. 

*) Vgl. Therapie. 

**) Rusenstern hat niemals eine erregbarkeitssteigernde Wirkung des Kalkes 
feststellen können. 
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niedriger als vor der Kalkdarreichung. Die Anodenöffnungszuckun 
wurde nur in 32 Proz. der Fälle günstig beeinflußt, 57 Proz. blieben 

unverändert, 11 Proz. wurden verschlechtert. Eine Beeinflussung der 
Schließungszuckungen konnte Zybell nicht feststellen. Eine Beein 
flussung der klinischen Erscheinungen fand Zybell auch im Gegensatz 
zu den meisten anderen Beobachtern, wie Blühdorn, Göppert, Lust, 

Netter nicht. | 

Überblicken wir nun alle bisher bekannt gewordenen Tatsachen 
über den Kalkstoffwechsel bei Tetanie, so muß man meiner Meinung ; 
nach doch unbedingt zu der Ansicht kommen, daß eine spezifische Stò : 
rung desselben vorliegt. | 

Trotzdem ist es durchaus möglich, daß die therapeutische Kalk. | 
wirkung nicht spezifisch ist, wie dies von vielen Autoren angenommen | 
wird (z. B. Lust, Blühdorn). Indessen scheint auch diese Frage mir 
durchaus noch nicht geklärt und eine, wenigstens teilweise, spezifische 
Wirkung des Kalkes durchaus im Bereich des Möglichen*®). 

Wenn ich also auch auf dem Standpunkt stehe, eine Störung de: 
Kalkstoffwechsels bei Tetanie anzunehmen, so muß doch unbedingt aner- 
kannt werden, daß der Mechanismus derselben durchaus noch nich! 
klar ist. Ob stets eine Kalkverarmung des Organismus eintritt 
kann noch zweifelhaft erscheinen. Soviel ist aber sicher, daß stets die} - 
regulatorische Fähigkeit des Kalkes auf die Bewegungsphänomene bei} . 
Tetanie (Rosenstern) gestört ist. Dies wird meistens auf einer Kak- į- 
verarmung des Organismus beruhen, es kann aber auch durch Stè | 
rungen im gesamten Salzstoffwechsel bzw. in dem anderer Salze beding 
seien, die erst sekundär den Kalkstoffwechsel beeinflussen. 

Damit rückt die Frage der Korrelationsstörungen der Salze in den 
Vordergrund, die ja überhaupt in der Biologie die einseitige Betraci- 
tungsweise eines einzigen Stoffes als Materia peccans allmählich ver- 
drängt. In der Tat hat sich das Interesse bei der Tetanie allmählich 
dem gesamten Salzstoffwechsel zugewendet. Zunächst müssen wir auch 
hier wieder sehen, was über den Stoffwechsel der einzelnen Salze a: 
sich bekannt ist. 

Nach Schabad**) verhält sich der Phosphorstoffwechsel bei der | 
Tetanie ebenso wie bei der Rachitis, d. h. die Phosphorausscheidunt 
steigt nicht nur proportional der vermehrten Kalkausscheidung an } 
sondern ist sogar im Verhältnis zur letzteren vermehrt. Bei pa» | 
thyreopriven Tieren fand Greenwald dasselbe. 

Über den Magnesiumstoffwechsel bei der Tetanie der Kinder is 
so gut wie nichts bekannt. Berend äußert, wohl auf Grund von Tier- 
vxperimenten, die Ansicht, daß bei Tetanie eine Störung des Mg-Stof- 
wechsels besteht. Die Erfolge der Magnesiumbehandlung werden vor | 
Berend, Klose u. a. nur symptomatisch aufgefaßt. Eine ähnliche 


*) Vgl. Therapie. 
++) Auch Berend erwähnt ganz allgemein eine Störung des Phosphorst!- 
wechsels. 
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Ansicht äußerte Zybell, er konnte zwar eine Beeinflussung der elek- 
trischen Erregbarkeit, aber nicht der klinischen Symptome durch 
Magnesium feststellen. 

Bei parathyreopriven Tieren haben Bolaffio, Tedesco und Falta 
vg. Falta-Kahn), Morel, Cooke eine vermehrte Magnesiumaus- 
scheidung festgestellt. 

Wichtiger als diese Salze ist das Verhalten der Antagonisten der 
Erdalkalien, der Alkalien Natrium und Kalium. Leider liegen über 
diese keinerlei Stoffwechseluntersuchungen ausgedehnterer Natur beim 
Menschen vor. Nur Falta-Kahn erwähnen auf Grund der oben an- 
eführten Untersuchungen „Steigerungen der Cl-, Mg-, Na- und K-Aus- 
.cheidung“ bei parathyreoidektomierten Hunden. Alles, was wir über 
die Alkalien bei der Tetanie wissen, baut sich mehr oder minder auf 
therapeutische Erfahrungen und auf chemische Organuntersuchungen 
auf. Rosenstern sah auf Zufuhr von Kochsalz eine Steigerung der 
modischen Erregbarkeit und Wiederauftreten von Laryngospasmus, 
Zybell vermißte jeden spezifischen Einfluß. Lusts Resultate halten 
lie Mitte zwischen denen von Rosenstern und Zybell. Er konnte 
war in vielen Fällen nach Zufuhr von NaCl eine Steigerung der elek- 
trischen Erregbarkeit feststellen, doch waren die Reaktionen schwach 
und vorübergehend. Bei Entziehung von Kochsalz (molkenfreie Kost 
bzw. ungesalzene Mehlsuppe) fand Lust, daß ungefähr die Hälfte aller 
Kinder mit einem schnellen Sinken der gesteigerten Erregbarkeit re- 
sgierten, während die andere Hälfte völlig unbeeinflußt blieb. 

Dagegen scheint ziemliche Einigkeit darüber zu bestehen, daß 
Kalium reizend und die Erregbarkeit steigernd wirkt (Lust, Mac- 
Callum, Zybell u. a.)*). 

Die zuletzt erörterten Tatsachen sind nun unter Berücksichtigung 
der Wechselwirkung der verschiedenen Salze von Interesse. Schon 
Stöltzner hatte 1908 gesagt, daß die Erregbarkeit der Muskeln von 
der molekularen Konzentration von Na, K, Ca, Mg abhinge. 

Auf Grund der Löbschen Untersuchungen und Theorien habe ich 
1910 das Zentralnervensystem von Kindern, die an Tetanie gelitten 
hatten, und von parathyreopriven Hunden auf Erdalkalien- und Al- 
kaliengehalt hin untersucht. Ich kam damals zu dem Resultat, daß 
der absolute Kalkgehalt des Zentralnervensystems meist, aber nicht 
immer vermindert ist, daß es aber vor allem auf die Relation von 
Alkalien 
Erdalkalien 
Ich schrieb: „Das Wichtige und Typische für die Spasmophilie ist das 
Verhältnis von Alkalien zu Erdalkalien bzw. ihren Salzen. Eine Ver- 
änderung des Gehaltes des Zentralnervensystems an jenen Salzen, die 
Alkalien 
Erdalkalien 


bei der menschlichen und tierischen Tetanie ankommt. 


zu einer Vergrößerung des Quotienten führen, löst den 





-— 





*) Nach Mao Callum und Vögtlin rufen K-Salze bei paraihyreopriven 
Tieren eine Exacerbation der tetanischen Symptome hervor. 
Ergebnisse d. Med. XVII. 16 
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Symptomenkomplex der Spasmophilie aus.“ Man ist vielleicht bere«:- | 
tigt, diesen Quotienten als „Erregbarkeitsquotienten“ zu bezeichnt: 
Meine Anschauung hat, soweit ich sehe, allgemeine Anerkennuzg ;- | 
funden (Lust, Mac-Callum, Reiß, Zybell). Vor allem hat Lu:: i 
durch seine Beobachtungen klinisch die Bedeutung der Salzrelation b-- | 
stätigt. Er beobachtete 2 Kinder, bei denen gleichzeitig mit dem Aur | | 
treten von Ödemen manifeste bzw. latente tetanische Erscheinungen avi. 
traten und mit dem Zurückgehen der Ödeme wieder schwanden. Eine: 
ähnlichen Fall hat Raabe beobachtet. k 
Das Auffällige an der Beobachtung von Lust ist das besonders 
starke Hervortreten der anodischen Übererregbarkeit. Daß mit den 
Auftreten und Verschwinden von Ödemen starke Schwankungen in 
Salzgehalt des Organismus, insbesondere in seinem Gehalt an Alkali) 
verbunden sind, ist nicht zu bezweifeln. Es liegt also nahe, in diesen 
Fällen das Auftreten der tetanischen Erscheinungen mit einer Anhärj - 
fung von Alkalien in Zusammenhang zu bringen, das heißt, in dieen! . 
Fällen würden im Erregbarkeitsquotienten nicht — wie gewöhnlich -} , 
die Erdalkalien vermindert, sondern die Alkalien vermehrt werden. 
Auch in anderer Hinsicht sind die Lustschen Befunde — wor) 
er selbst schon hinweist — von Wichtigkeit. Reiß ist bekanntl::}. 
bei Untersuchungen über die Einwirkung verschiedener Salze auf dej 
elektrische Reaktion zu dem Schluß gekommen*), daB durch Ca-la 
minderung die meisten Symptome der elektrischen Übererregbarkeit zaj 
erklären sind. Die anodische Übererregbarkeit wird aber hierduràj 
nicht restlos erklärt. Im Zusammenhang mit dieser Tatsache ist dei 
auffallend starke anodische Übererregbarkeit in dem Falle von Lut| 
bei gleichzeitiger Alkalienstauung von großem Interesse, da man wf 
willkürlich an einen Zusammenhang dieser beiden Momente denit| 
Es muß aber betont werden, daß nach Reiß zwar Na reizend, K abr| 
hemmend wirkt. Die Verhältniese sind also noch nicht vollkomm) 
klar und manches Rätsel harrt noch seiner Lösung. i. 
Alles in allem ergibt sich aber doch als Tatsache, dai] 
bei der Tetanie eine Korrelationsstörung der Salze vorlier: 
Peritz, der auch diesen Standpunkt vertritt, hat in theoretischer 
. Überlegungen darauf hingewiesen, welche schwerwiegenden Folgen eir | 
geringfügige Verschiebung des Verhältnisses von Alkalien zu Erdalkalie: 
im Gehirn zur Folge hat. So sagt er u.a.: „Es wäre wohl leicht mô f 
lich, daß durch einen veränderten Gehalt des Serums an diesen Sale: | 
— nämlich Na, K, Ca, Mag —, also dadurch, daß die relativen Mase: 
gegeneinander verschoben werden, die semipermeable Membran in ih" | 
Durchlässigkeit für Wasser geändert wird. Dadurch würde das Gehin| 
der Kinder stärker quellen. Auf diese Weise können aber Verände | 
rungen in den Ganglienzellen entstehen, die zu dauernden Schädigung”: |: 
führen.“ **) | 














*) Wegen Einzelheiten muß auf die Arbeit von Reiß verwiesen werden 
**) Peritz weist weiterhin darauf hin, daß geringe Veränderungen ind’ : 
Ca-Konzentration zur Ausflockung des Gehirnlecithins führen können. | | 


| 


t 
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Pathologie. 


Wir haben die tetanischen Krämpfe bisher a priori als funktio- 
nele bezeichnet und damit angedeutet, daß organische Veränderungen 
im Nervensystem nicht vorliegen. Nachdem aber nun ausführlich 
Klinik und Stoffwechsel der Tetanie besprochen worden ist, drängt 
sich doch die Frage auf, ob für dieses scharf umrissene Krankheitsbild 
keinerlei Veränderungen im Organismus zu finden sind. Erst nach 
Erledigung dieser Frage können wir uns der Pathogenese zuwenden. 


Zentralnervensystem. Schon Escherich hat 1909 betont, daß 
irgendwelche für Tetanie typische Veränderungen im Zentralnerven- 
system bisher nicht gefunden seien; er stützt sich bei dieser Anschau- 
ung auf sehr eingehende Untersuchungen von Thiemich und Zappert. 
Neuerdings haben Zappert über sechs und Toyofuku über einen 
Fall von kindlicher Tetanie berichtet, in deren Zentralnervensystem 
beide keinerlei spezifische Veränderungen feststellen konnten. Ru- 
dinger sieht aber unspezifische Veränderungen, die sich in einer An- 
zahl von Tetaniefällen an den Vorderhornganglienzellen fanden (N. Weiß, 
Zappert, vgl. v. Frankl-Hochwart) als eine Folge der Tetanie an. 

Gegenüber diesen negativen Befunden an den spezifischen Gehirn- 
und Rückenmarkelementen scheint mir eine Beobachtung wichtig zu 
sein, die schon von vielen älteren Autoren, wie Kassowitz*) und 
Escherich gemacht worden ist, die aber in der letzten Zeit sehr in 
den Hintergrund getreten ist. Es handelt sich um die Tatsache, daß 
die Gehirne und Rückenmarke der an Tetanie verstorbenen Kinder 
sehr häufig einen auffallenden Blut- und Saftreichtum aufweisen, so daß 
oft von einem Ödem des Gehirns und des Rückenmarkes die Rede ist**). 

Escherich selbst fand unter 23 Grazer Obduktionen 6 mal einen 
mäßigen Hydrocephalus internus. Dieser Befund wird von mehreren 
neueren Autoren, wie Fischl, Cohn, Stöltzner, Wieland, Phleps, 
Eckert (bei Keuchhusten), bestätigt, aber nur wenige, wie z. B. Peritz, 
haben auf diesen Befund größeren Wert gelegt***).. Da wir schon 
wiederholt auf seine Ausführungen eingegangen sind, verweise ich auf 
diese. Mir erscheint gerade unter Berücksichtigung der Peritzschen 
Gedankengänge die Tatsache, daß sich so häufig Gehirnödeme (wie 
auch andere Ödeme) bei Tetanie finden, nicht unwichtig. Dies fügt 


*) Ich nenne hier, wie ich glaube, mit Recht Kassowitz und lasse dabei 
mit Bewußtsein außer acht, daß er die häufige Hyperämie der Hirnsubstanz als 
Folge der Hyperämie der rachitischen Schädelknochen auffaßt, da es sich hier 
nur um die Feststellung der Tatsachen handelt. 

*%%) Es sei hier an den klinischen Befund des gesteigerten Lumbaldrucks er- 
innert, | 

+++) Wenn auch nicht direkt hierhergehörig, sei doch erwähnt, daB Klose- 
Vogt bei thymektomierten Tieren mit tetanieähnlichen Erscheinungen Gehirn- 
ödem gefunden haben. Sie bringen dies mit einer kolloidalen Quellung des Ge- 
-~ webes infolge einer Säurevergiftung in Zusammenhang (Nucleinsäuretheorie). 
16* 
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sich gut in den Rahmen der Korrelationsstörungen des Salzstoffwechsel; 
bei Tetanie, wie wir ihn eben besprochen haben *). 


Parathyreoideae. Einen breiten Raum in den Erörterungen über | 
die Tetanie hat in den letzten Jahren bekanntlich die Epitelkörperchen- 


theorie eingenommen. 


Es erscheint mir aber zunächst einmal notwendig — unabhängig 


von jeder Theorie — an dieser Stelle rein objektiv festzustellen, ob 


und welche Veränderungen dieser Drüsen mit innerer Sekretion bei der | - 


infantilen Tetanie beobachtet worden sind**). 


Es ergibt sich hierbei sofort die Schwierigkeit, daß schon bexüg- |- 


lich der Histologie der Parathyreoideae noch keine vollkommene Eini- 
gung erzielt zu sein scheint (Übersicht bei Rudinger, 1908; Biedl, 1913: 
Mac Callum, 1913). 

Bekanntlich sind die Epithelkörperchen Drüsen ohne Ausführung- 
gang. Ihr Parenchym besteht beim Erwachsenen aus zwei Arten von 
Zellen, einmal aus den sogenannten Hauptzellen, ziemlich großen poly- 
gonalen Zellen, deren Plasma sich mit Eosin schlecht oder gar nich 
färbt, und die einen sich ziemlich intensiv färbenden Kern besitzen. 
ferner aus den oxyphilen oder chromophilen Zellen (Welsh), dere 
Protoplasma saure Farbstoffe begierig aufnimmt, und deren Kern klein 
und zentral gelegen ist. 

Über die feinere Histologie der Epithelkörperchen, besonders bein 


Säugling, scheinen nun aber noch divergente Ansichten zu bestehen |. 


und es erscheint daher berechtigt, die verschiedenen Untersuchung- 
befunde nebeneinander zu stellen. 

Getzowa***) unterscheidet: a) wasserhelle Zellen, beim Neugeborenen 
fast nur vorhanden. Scharfe, eosinrote Grenzlinien, aber kein tingibl« 
Protoplasma, Kern stark exzentrisch; 

b) rosarote Zellen, Zelleib ausgefüllt durch feinkörniges Protoplasms: 
sie besitzen ebenfalls eine polyedrische Zellenmembran. Übergänge m 
den wasserhellen Zellen vorhanden. Die rosaroten Zellen erreichen me 
eine solche bedeutende Größe wie die wasserhellen, beide bilden die 


Hauptmasse des epithelialen Teiles der Epithelkörperchen (Getzows |- 


betrachtet diese rosaroten Zellen als sekretgefüllte Zellen und die waser- 
hellen als ein Vorstadium derselben; beide zusammen bilden die Haupt- 


zellen von Welsh); 
c) oxyphile Zellen. Kern klein, rund, fast gleichmäßig dunkelblau 
Protoplasma gleichmäßig grob, rosarot gekörnt oder auch fein vakuolär: 


*) Wenn Grosser gegen meine Aschebestimmungen in Gebirnen von Te 
tanikern seinerzeit eingewendet hat, der Ödemgehalt der Gehirne bedeute be 
solchen Untersuchungen eine Fehlerquelle, so erscheint auch — abgesehen vo 
allen übrigen, was ich schon in Königsberg gegen Grosser einwenden konnte — 
gerade dieser scheinbare Fehler als ein Vorzug. 

**) Da die Untersuchungen von den meisten Autoren in pathogenetische 
Absicht ausgeführt worden sind, läßt es sich nicht durchweg vermeiden, aut 
über die Befunde bei Nichttetanikern (Kontrollen) zu berichten. 

+++) Wörtlich, mit geringen Auslassungen. 
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Zellgrenzen rot, geradlinig, mit scharfen Winkeln. Durch die Größe 
und starke Tinktion beben sie sich schon bei Lupenvergrößerung als 
eosinophile Inseln stark ab.“ Getzowa fand sie erst vom 7. Lebens- 
jahre ab, möchte aber ein früheres, vereinzeltes Vorkommen nicht ganz 
ausschließen. 

Nach Yanase ist der histologische Aufbau der Epithelkörperchen 
beim Kinde ähnlich wie beim Erwachsenen; nur wiegt der kompakte 
Bau vor. Die Hauptzellen sind meist hell. Oxyphile Zellen fand er 
zum erstenmal im 5. Lebensjahr. 

Haberfeld schreibt (1911): „Zunächst ist uns in den Epithel- 
körperchen des Kindes folgendes histologische Detail aufgefallen. Schon 
bei ganz oberflächlicher Betrachtung fällt im mikroskopischen Schnitte 
eine Differenz in der Farbe des Zentrums zu der Farbe der Peripherie 
in dem Sinne auf, als das Zentrum viel dunkler und satter gefärbt 
ist, die Peripherie viel heller. Bei genauer Betrachtung finden wir 
diese Farbendifferenz durch folgendes bedingt: Im Zentrum liegen aus- 
schließlich kleine Zellen mit unscharfen Grenzen und einem schmalen, 
sattgefärbten Protoplasma, während die Zellen in der Peripherie ein 
unvergleichlich viel größeres, helleres Protoplasma haben und große, 
scharfe Zellgrenzen darbieten; es sind dies die wasserhellen Zellen. 
Diese periphere helle Zone scheint schon deswegen, weil sie sich aus- 
schließlich in der frühen Jugend findet, mit dem Wachstum der Epithel- 
körperchen im Zusammenhang zu stehen usw.“ 

Andere Zellbilder hat wieder Königstein gesehen, doch kommen 
diese für uns weniger in Betracht, weil seine Untersuchungen an Epi- 
'thelkörperchen von Erwachsenen ausgeführt worden sind. Sie decken 
sich aber auch nicht mit den oben beschriebenen Befunden. 

Vor allem gehen auch über das erste Auftreten und die Bedeutung 
der oxyphilen Zellen die Ansichten weit auseinander. Rudinger, 
Harvier, auch Grosser glauben sie schon beim Säugling gesehen zu 
haben. So schreibt Rudinger*) ganz allgemein: „Beide Zelltypen finden 
sich in jedem Alter.“ Grosser fand sie bei Säuglingen, die nicht an 
Tetanie gelitten hatten, viermal unter 23 Fällen. Yanase sah sie nicht 
vor dem 5., Getzowa nicht vor dem 7. Lebensjahr, wie schon erwähnt. 
Haberfeld hat sie sogar erst vom 10. Lebensjahre an gefunden. Im 
Gegensatz zu Pepere (vgl. Biedl) glauben Erdheim und Haberfeld 
nicht an eine funktionelle Bedeutung der oxyphilen Zellen, eine An- 
sicht, die durch ihre Seltenheit im Säuglingsalter viel für sich hat (vgl. 
auch Bied]). 

Vielleicht lassen sich die widersprechenden Angaben der Autoren 
zım Teil dadurch erklären, daB zwischen den verschiedenen Zellarten 
fießende Übergänge bestehen, in dem die morphologischen Veränderungen 
nicht prinzipieller, sondern funktioneller Natur sind. 

Fettkörnchen finden sich in den Zellen der Epithelkörperchen schon 
in den ersten Lebensmonaten, nehmen an Zahl aber erst gegen Ende 
des ersten Jahrzehnte zu (Biedl, Escherich u. 2.). 


*) Ergebnisse der inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. II, Seite 227. 
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Glykogen ist regelmäßig beim Kinde vorhanden, scheint aber 
starken Schwankungen unterworfen zu sein (Getzowa, Yanase, Bied|. 
[bier Literatur].). 

Dagegen findet sich Kolloid im allgemeinen nicht vor Ende de 
ersten Dezenniums in nennenswerter Menge (Biedl, Haberfeld, Get- 
zowa, Jovane und Vaglio). Grosser hat bei 23 nicht tetanischen 
Säuglingen zweimal Kolloidcysten gesehen. Der fehlende Nachweis spricht 
nicht unbedingt gegen das Vorkommen. Falls das Kolloid ein &- i- 
kretionsprodukt ist, wie z. B. Königstein annimmt, ist die Möglich- | 
keit nicht ausgeschlossen, daß es gerade infolge sehr lebhaften Ver | 
brauches im Kindesalter nicht zur Ansammlung desselben kommt | 
Übrigens scheint auch beim Erwachsenen, je nach dem Sekretionszustand 
das Kolloid ein nicht ganz konstanter Befund zu sein (vgl. Bied). | 

Ich glaube, daß die Frage nach dem Vorkommen von Glykogen į 
und Kolloid noch dringend weiterer Erklärung bedarf, da ein Zusammen | 
hang mit Sekretionsvorgängen der Epithelkörperchen vorläufig durh-| 
aus nicht auszuschließen ist. Vielleicht ergibt sich — es sei dies mit aller 
Reserve ausgesprochen — durch darauf gerichtete Untersuchungen ein 
Einblick in die funktionellen Insuffizienzerscheinungen der Epithel- į 
körperchen *). | | 

Was nun pathologische Veränderungen der Epithelkörperchen ar: |: 
betrifft, so war es zuerst Escherich**), der, durch Erdheims Bei 
funde von Blutungen in den Epithelkörperchen bei Tetanikern angeregt, | 
durch seinen Schüler Yanase bei einer größeren Anzahl von Kinder |- 
systematisch Epithelkörperchen untersuchen ließ ***). X 

Yanase fand bei 50 Kindern, die alle vor dem Tode elektrisch | 
untersucht waren, in folgender Menge Blutungen, Reste derselben oder | ` 
Pigmentablagerungen: I 

1. Galvan. Erregbarkeit normal (13 Fälle): In keinem Falle Ver| 

änderung der Epithelkörperchen. — 

2. 22 Fälle mit anodischer Übererregbarkeit: In 12 Fällen (54 Pr | 

Epithelkörperchenblutungen oder Reste derselben. | 

3. 13 Fälle mit kathodischer Übererregbarkeit: In 8 Fällen (61 Pro | 

Blutungen oder Reste derselben. 
4. 2 Fälle von manifester Tetanie: In beiden Fällen reichlich | 
Epithelkörperchenblutungen. | 

Die Blutungen waren meist auffallend peripher gelegen. Yanst| 
bemerkt ferner, daß alle Fälle von anodischer und kathodischer Über 
erregbarkeit mit negativen Befunden älter als ein Jahr waren Nac à- 
seiner und Erdheims Ansicht?) entstehen die Blutungen während der | ` 


*) Ich befinde mich mit diesen Ausführungen im Gegensatz zu Grosse" 
der „geringfügige Veränderungen wie Glykogengehalt, Gehalt an oxyphilen Zellen. 
Auftreten von kolloidführenden Cysten u. a. keine Bedeutung beilegt“. 

**) Literatur über Epithelkörperchenbefunde auch bei Fischl und Pblep: 
+++) Untersucht wurden stets alle Epithelkörperchen in Serienschnitten. 

f) Über die Entstehungsursache der Blutungen bestehen sehr 
Ansichten, die aber für die uns hier besohäftigende Frage unwichtig sind (Auer \ 
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Geburt, ee läge daher die Möglichkeit vor, daß sie bei älteren Kindern 
völlig resorbiert worden seien. Die, auch zum Teil auf diese Befunde 
begründete, Theorie Escherichs, die, ganz allgemein gesprochen, eine 
Insuffizienz der Epithelkörperchen als Ursache der kindlichen Tetanie 
annimmt, hat zahlreiche Forscher zu einer Nachprüfung der Befunde 
on Yanase angeregt. Ob die Kritik von Jörgensen an Yanases 
Arbeit berechtigt ist, der nur die Bedeutung von Blutungen, aber nicht 
von Pigmentablagerungen gelten lassen will, scheint mir sehr fraglich. 
Denn sicher kommt es, wie auch Escherich — das muß gegenüber 
aner ungerechtfertigten Auffassung betont werden — sagt, nicht auf 
lie Größe, sondern nur auf die Tatsache der Schädigung an (siehe später). 

Die Befunde Yanases wurden von der kleineren Anzahl der 
Forscher bestätigt. Strada fand bei 4 kindlichen Tetanikern ausge- 
iehnte Blutungen, bzw. deren Residuen in den Nebenschilddrüsen; in 
? Kontrollfällen fand er nur bei 3 Kindern ohne jedes Zeichen von 
[etanie geringe Blutpunkte und Pigment; der Glykogengehalt war bei 
len Tetanikern — auch den nicht tetanischen Kindern mit Blutungen 
tegenüber — auffällig vermehrt. Vor allem sind die Untersuchungen von 
n Brandenstein erwähnenswert. Er beschränkte seine Untersuchung 
uf Kinder bis zum 3. Jahre. 

Das Ergebnis derselben war, daß von 7 Tetanikern 6 Blutungen 
der, im Anschluß an diese entstandenen Veränderungen aufwiesen; in 
inem Fall fand sich nur eine starke Hyperämie. Bei den 9 Kontroll- 
ällen zeigte nur ein Fall (Meningitis tuberc. mit eklamptischen Krämpfen) 
n einem Epithelkörperchen geringe Reste einer alten Blutung. Außer- 
lem ist noch ein Fall von klinischer Eklampie mit positiver mechanischer 
.bererregbarkeit ohne Veränderungen der Epithelkörperchen zu er- 
wähnen, bei dem die Sektion eine Leptomeningitis purul. ergab. 

Ravenna sah in einem Fall eine starke Hyperämie, aber keine 
Blutungen. Schließlich hat noch Haberfeld über positive Befunde be- 
richtet. Er fand in 7 Fällen von kindlicher Tetanie 6mal Blutungen, 
lie nach seiner Ansicht stets älteren Datums waren; diese Blutungen 
itzen. wie er betont, meist peripher, was auch Yanases Beobachtungen 
entspricht; ihre Entstehung wird durch das Fehlen von Klappen in den 
Venen der Nebenschilddrüsen begünstigt. In einem Fall ohne Blutungen 
waren die Nebenschilddrüsen auffallend klein und bestanden fast durch- 
wegs aus jenen kleinen dunklen Zellen, wie sie nach Haberfeld das 
Zentrum der Epithelkörperchen bilden. Nur in einem Fall von alimentärer 
Toxikose mit galvanischer Übererregbarkeit war der Befund völlig negativ. 

Ferner wurde bei 3 Kindern, die an Krämpfen unbekannter Natur 
gestorben waren, sowie bei 2 Luetikern ohne Tetanie Blutungen ge- 
funden. 

Das Wichtige und Neue an den Befunden von Haberfeld ist aber 
nicht die Tatsache, daß er häufig Blutungen bei Tetanie gefunden hat, 


bach, Grosser, Haberfeld). Sicher ist aber, daß es sich im allgemeinen nicht 
m terminale Erscheinungen handelt. 
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sondern daß er darauf hinweist, wie die Blutungen eine Wachstum:- 
störung bedingen. Er sagt: „Die Blutungen verursachen eine Hypopla«: 
der Epithelkörperchen, die in einer nachweisbaren Kleinheit der Epitk: 
körperchen ihren Ausdruck finden kann.“ Mikroskopisch dokumentiert 
sich dieser Befund in einer auffallenden Schmalheit der erwähnte: 
Randzone (Wachstumszone). 

Zu den negativen Befunden leiten die Harviers über, die dies: 
aber als positive ansieht. Nach dem Referat von Grosser — leider war 
mir die Arbeit im Original nicht zugänglich — hat dieser Autor u: 
9 Fällen von manifester Tetanie 2 mal und in 12 Fällen von latente 
Tetanie 4mal veränderte Epithelkörperchen gefunden. Auch der v: 
Triboulet-Harvier veröffentlichte Fall nimmt eine Sonderstellung ev. 
die Verfasser berichten über eine Vergrößerung der Thymus und regre- 
sive Veränderungen in den Epithelkörperchen. 

Größer ist die Zahl derer, die entweder keine oder nur spärlich: 
Blutungen nebst ihren Resten bei der kindlichen Tetanie gefund: 
"haben, oder auch festgestellt haben, daß diese pathologischen Veränd- 
rungen für die Tetanie nicht spezifisch sein können, weil sie sich aut 
häufig sonst in den Nebenschilddrüsen finden. Eine Anzahl dieser Unter- 
suchungen halten einer strengen Kritik nicht stand, da nicht alle vi- 
Epithelkörperchen gefunden oder dieselben nicht in zahlreichen Schnitt 
(eigentlich sind Serienschnitte erforderlich) untersucht wurden. Üt: 
negative Befunde, wenigstens in bezug auf gröbere Veränderung: 
berichten u. a. Berend, Curschmann, Ibrahim, Jörgensen, Jovant 
Königstein, Oppenheimer, Schiffer-Rheindorf, Stuckenber:: 
Eckert, Thiemich und Wieland. 

Ausführlichere Untersuchungsergebnisse liegen von Bliß vor. E 
hat in 22 Fällen die Nebenschilddrüsen von Kindern von 0—9 Jahr 
untersucht, unter. denen 2 Tetanien waren; hierbei ist zu betonen, da 
es sich in einem dieser Fälle um einen 6 Tage alten Säugling mi 
mechanischer und galvanischer Übererregbarkeit gehandelt hat. Er b: 
seine Ergebnisse in folgender Tabelle zusammengestellt: 











VermehrteVasculari- | 
Normal sation u. Binde- Blutungen | Summe 
gewebe | 
Keine Krämpfe | 13 | 2 | 8 18 
| \ | 
Krämpfe ohne 
Zeichen von Tetanie; l | l | 0 | . 
Manifeste Tetanie 1 | 1 i 0 | 2 





Häufig wurden von ihm auch Zysten gefunden. 


Also bezüglich Blutungen bei Tetanie scheinbar ein nagatives Rt- 
sultat! Dabei ist aber zu bemerken, daß Bliß bei dem einen Tetaniker 
(3°/, Monate alt) im einzelnen angibt: „In einer Nebenschilddrüse ir 
Stroma abnorm viel Pigment, in einer zweiten etwas Pigment, kein 
Blutungen. Der andere Tetaniker war, wie gesagt, 6 Tage alt. Hie 
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ergab die mikroskopische Untersuchung eine reichliche Vascularisation 
und Vermehrung des Bindegewebes, keine Blutungen: also immerhin 
sind ein Teil der Epithelkörperchen in diesen Fällen nicht völlig nor- 
mal gewesen. 

Auerbach kommt zu dem Resultat, daß zwar Blutungen in den 
Parathyreoideae im Kindesalter etwas häufiges sind — er fand sie in 
16 Proz. —, daß sie aber keine für die Tetanie spezifische Veränderung 
bedeuten. Im einzelnen ergab sich ihm bei seinen Untersuchungen 
folgendes: 





m — — — — — — ——— — —— 





| r = Epithelkörperchen 
Zahl Elektr. Erregbarkeit | N Blutungen 
| — oder Pigment 
13 | normal 5 | 8 
5 Ä anodisch | 1 4 
| kathodisch | 0 5 
10 | manifest. Tet. | 2%) 8 


Sehr ausgedehnte und in bezug auf die històlogische Technik exakte 
Untersuchungen liegen von Grosser-Betke vor. Als Tetanie wurden 
von ihnen nur solche Fälle angesehen, bei denen entweder Stimmritzen- 
krämpfe oder Extremitätenspasmen bestanden. Die elektrische Unter- 
suchung ist nur bei einem Teil der Fälle durchgeführt; sie stehen auf 
dem Standpunkt, die Annahme einer latenten Tetanie abweisen zu 
dürfen, wenn das Facialisphänomen oder das Trousseausche Phă- 
nomen negativ waren. Die Zahl der Untersuchungen beläuft sich auf 
. 48, darunter waren 41 Kinder unter einem Jahr, unter denen sich 
wieder 16 Kinder mit manifester Tetanie befanden. 

Von diesen 16 Fällen wiesen nur 5 Blutungen oder Pigmentab- 
lagerungen auf**); unter den 25 Nicht-Tetanikern unter einem Jahr 
fanden 'sich in 10 Fällen Blutungen. Unter diesen letzteren Fällen 
waren 3 Fälle von Mors subita infantum; von. diesen hatte einer seit 
“ seiner Geburt „kleine Krampfanfälle nicht-tetanischer Art“ gehabt. 

Bedenken wir den plötzlichen Herztod der Tetaniker und die Be- 
zehungen der Tetanie zum Status thymicolymphaticus, so kann man 
bei diesen Fällen doch enge Beziehungen zur Tetanie annehmen, wo- 
rauf Freund in der Diskussion zu Grossers Vortrag in Königsberg 
1910 mit Recht aufmerksam gemacht hat. 

Wenn wir das Fazit aus diesen Ausführungen ziehen, so ergibt sich, 
daß sich wohl Blutungen und Pigmentablagerungen in den Epithel- 
körperchen besonders ‚häufig bei Tetanie finden, daß sie aber, da sie 
einerseits nicht konstant sind, andererseits auch bei Nichttetanikern ge- 





i *) In diesen beiden Fällen wurden nur 1 bzw. 2 Epithelkörperchen unter- 
sucht. | 

**) Interessant ist die Tatsache, daß auch diese Blutungen entsprechend den 
Befunden von Yanase und Haberfeld randständig gelegen waren. 
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funden werden, nicht ohne weiteres als eine spezifisch pathologische 
Veränderung der Tetanie angesehen werden dürfen. 

Schließlich sind noch verschiedenartige andere Veränderungen in 
den Epithelkörperchen bei Tetanie festgestellt worden, deren Bedeutung 
bisher noch nicht festgelegt ist. 

Yanase hat darauf hingewiesen, daß bei Tetanikern der Glykogen- 
gehalt eher vermindert als vermehrt sei, Königstein und Strada 
haben dagegen denselben vermehrt gefunden. 

Über eine Vermehrung oder über das Vorhandensein von Kolloid 
berichten Babonneix und Harvier; nach ihren Angaben war in? 
von 3 Tetaniefällen die Kolloidalsekretion auffallend groß. Grosser 
erwähnt, in einem Tetaniefall, ebenso wie bei 2 Nichttetanikern, kollo- 
idale Cysten gefunden zu haben, ohne diesen Befunden eine Bedeutun: 
beizumessen. 

Das Auftreten der oxyphilen Zellen in den Epithelkörperchen bei 
Tetanie heben Schiffer-Rheindorf hervor, während Jovane gerad: 
ihr Fehlen in einem Falle von Tetanie als bedeutungsvoll bezeichne:. 

Über Wucherung des perivasculären Bindegewebes berichtet gleich- 
falls Jovane; Pollini hat sklerotische und bläschenförmige Verändt 
rungen im Parenchym gesehen; Oppenheimer hat in einem Falle Rund- 
zelleninfiltrationen in 2 Epithelkörperchen gefunden, die Lymphbahnen 
waren stellenweise mit Gerinnsel „granular material“ gefüllt. Stucker- 
berg hat ein auffällig großes Epithelkörperchen bei Tetanie gefunden 
das histologisch aber intakt war. 

Thymus. Auf Veränderung der Thymus bei der Tetanie scheini 
trotz der Untersuchungen von Basch, Klose-Vogt und Matti bisher 
wenig geachtet worden zu sein. Auf die Thymushyperplasie, die Tri- 
boulet-Harvier gefunden haben, ist schon hingewiesen worden, des- 
gleichen auf die Bedeutung des Status thymicolymphaticus*). Auch 
Oppenheimer hat bei einem Tetaniker, der nach T7tägiger schwer! 
Krankheit starb, eine 22 g schwere Thymus gefunden, was mit Rück 
sicht auf die Krankheitsdauer als groß zu bezeichnen ist. ; 

Weitere pathologisch-anatomische Veränderungen spezifischer Ar 
sind bei der Tetanie bisher nicht bekannt geworden. Wenn auch die 
Veränderungen an den Nebenschilddrüsen weder konstant bei Tetani 
gefunden worden sind, noch allein bei ihr vorzukommen scheinen, stebt 
das pathogenetische Interesse für sie doch noch im Vordergrund. 

Mancherlei Gründe weisen immer wieder auf die pathogenetisch: 
Bedeutung dieser Gebilde für die Tetanie hin. 


— — * g d Bu — 


Parathyreoprive Tetanie. Bevor wir uns nun aber der eigentlichen . 


Pathogenese der Tetanie zuwenden, müssen wir einen kurzen Blick auf 
die parathyreoprive Tetanie der Tiere und auf einige andere hiermit! 
in Verbindung stehende Tierversuche werfen. 





*) Ich halte mich für berechtigt, auf den St. thym.-Iymph. auch an diee: 
Stelle hinzuweisen, wenn ich mir auch vollkommen bewußt bin, daß eine Ident- 
fikation derselben mit Thymusveränderungen nicht ohne weiteres berechtigt ist 
Aber auch bei ihm liegt wahrscheinlich eine funkt. Thymusstörung vor. 
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Da wir schon wiederholt, besonders bei der Besprechung des Stoff- 
wechsels auf die parathyreoprive Tetanie der Tiere Bezug genommen 
haben, erscheint es notwendig, nachträglich noch festzustellen, ob diese 
Heranziehung Berechtigung gehabt hat, um so mehr, da eine Anzahl an- 
gesehener Forscher (so Kassowitz, Jörgensen, Stöltzner u. a.)*) 
die enge klinische Verwandtschaft von Kindertetanie und parathyreo- 
priver Tiertetanie ablehnen. Die Einheitlichkeit der Tetanie von Kindern 
und Erwachsenen haben wir eingangs festgestellt. Da zur Erwachsenen- 
tetanie auch die menschliche parathyreoprive Tetanie nach Struma- 
operation gehört, ist für uns die Gleichheit der Tetanie der Tiere und 
der Menschen eigentlich gegeben. Trotzdem erscheint es berechtigt, 
einzelne wichtige Punkte noch besonders hervorzuheben. Ich stütze mich 
hierbei vor allem auf die Ausführungen von Biedl, Falta-Kahn, 
Mac Callum, Pfeiffer-Mayer und Rudinger, bei denen auch die 
Literatur ausführlich angegeben ist**). 

Bei einem Vergleich der parathyreopriven Tetanie mit der spon- 
tanen Tetanie ist zu bedenken, daß die klinischen Erscheinungen nach 
der völligen Entfernung eines Organes stets andere, vor allem schwerere 
sein müssen, als bei einer Schädigung desselben. Wir finden aber 
fast alle uns bekannten klinischen Erscheinungen der Tetanie nach der 
Parathyreoidektomie, wie Erbsches Phänomen, Chvosteksches Phä- 
nomen, Trousseausches Phänomen, tonisch-klonische Krämpfe, epi- 
leptiforme Anfälle (Eklampsie), trophische Störungen (Katarakt, Schmelz- 
defekte), Störungen des vegetativen Nervensystems, vor allem auch die- 
selben Störungen des organischen und anorganischen Stoffwechsels. 

Allerdings sind einzelne Symptome, die beim Menschen selten sind, 
wie fibrilläre Muskelzuckungen (v. Frankl-Hochwart, Phleps, Zy- 
bell) und schlaffe Paresen (s. oben) beim Tiere häufig. Dasselbe gilt 
von trophischen Störungen, die beim Tiere einen viel häufigeren Be- 
fund als beim Menschen bilden. 

Vor allem wird aber immer wieder hervorgehoben, daß der Ver- 
lauf der Tetanie beim Tiere viel stürmischer sei und meistens innerhalb 
kurzer Zeit zum Tode führe. Dies gilt aber nicht für alle Tierarten, 
sondern nur für Hund und Katze, während z. B. bei den Ratten die 
Tetanie meist chronisch verläuft (Erdheim). Bei Affen beobachtete 
Pineles einen chronischen, Biedl einen akuten Verlauf. Es bestehen 
überhaupt trotz der symptomatischen Einheit starke graduelle Unter- 
schiede je nach der Tierart (Biedl, Pfeiffer-Mayer, Pineles, Ru- 
dinger), eine Tatsache, die auch bei dem Vergleich von Tier- und 
Menschentetanie nicht zu vernachlässigen ist. 

Auch beim Tiere unterscheidet sich die Tetanie des jungen Tieres 
von der des ausgewachsenen (Biedl, Pineles, Pfeiffer-Mayer, 





*) Thiemich, der früher eine völlig ablehnende Haltung eingenommen hat, 
scheint dieselbe in der letzten Zeit gemildert zu haben. 

+*+) Es sei ausdrücklich nochmals betont, daß es sich nur um die Besprechung 
einiger hier von Wichtigkeit soheinender Punkte handelt, und daß keineswegs eine 
susführliche Schilderung der Tiertetanie gegeben wird. 
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Rudinger). So spricht Biedl ausdrücklich von einem Überwiegen toni- 
scher Krämpfe der Glottis und der Respirationsmuskeln beim jungen 
Tiere, und Pfeiffer-Mayer sagen: „Die postoperative Tetanie gam 
junger, eben von der Mutter genommene Hunde zeigt wesentlich ander 
Erscheinungsformen als jene erwachsener Tiere. Nach einer mittleren 
Latenzperiode von 69 Stunden setzen gehäufte Anfälle tonischer Starre 


ein, welche eine auffallende Übereinstimmung mit den von Kassowitz: 


beschriebenen Zuständen der exspiratorischen Apnoe bei Kindertetanie 
zeigen. Die klonischen Erscheinungen treten dagegen weitaus in den 
Hintergrund.“ 


Gerade dieser Umstand, daß auch beim parathyreopriven Tiere di: 
jugendliche Tetanie sich in ganz ähnlicher Weise wie beim Kinde - 
Beteiligung der Atmungsmuskulatur — von der des erwachsenen Ind: 
viduums unterscheidet, ®cheint mir von größter Wichtigkeit, und sprictt . 


sehr für die enge klinische Verwandtschaft aller Tetanieformen*). 


Wie beim Menschen scheint auch beim Tiere die Heredität eine 


Rolle zu spielen **). 


Auf zwei Punkte sei noch kurz eingegangen. Entsprechend den , 
oben angegebenen Störungen des Kalkstoffwechsels***) wird auch von ` 
vielen Forschern eine Störung des Skelettwachstums nach Parathyreoid . 


ektomie beschrieben (Erdheim, Toyofuku: vgl. Mac Callum). 


Iselin (vgl. Biedl) fand bei jungen parathyreoidektomierten Ratt-ı ; Ä 


Knochenveränderungen, die sehr an Rachitis erinnertent). Jovane: 


und Vaglio konnten dies freilich nicht bestätigen, dagegen fanden. 
. Morel, ebenso wie Canal bei jungen Tieren eine Verlangsamung der 


Heilung von Knochenbrüchen. Im Hinblick auf die engen Beziehungen 


zwischen kindlicher Tetanie und Rachitis erscheinen diese Befunde ven Ä 


größtem Interesse. 


l 
Mit der therapeutischen Anwendung des Kalkes bei parathyre- ! 


priven Tieren hatten eine Anzahl von Forschern gute Erfolge ive! | 


Bied)). 


Ziehen wir all diese Tasachen in Erwägung, so spricht alles für. 


eine enge Verwandtschaft der verschiedenen Tetanieformen. 
Die Verhältnisse komplizieren sich aber dadurch, daß nach Thymu- 


*) In gleichem Sinne spricht die Tatsache, daß entsprechend der Graviditäi-- 
tetanie beim Menschen auch beim partiell parathyreoidektomierten Tiere Gra" 


ditätstetanie häufig ist (vgl. Bied]). 

++) Iselin fand bei der Nachkommenschaft parathyropriver Ratten sh“ 
an sich erhöhte elektrische Erregbarkeit und besondere Empfindlichkeit gegen de 
Parathyreoidektomie. 

eæs) Pexa hat, wie erwähnt, durch kalkarme Ernährung bei Hunden kei 
Tetanie erzeugen können; er hebt aber selbst hervor, daß der Glykogengehalt cer 
Epithelkörperchen bei seinen Versuchstieren gegenüber den Kontrolltieren vermehrt 
war. Er hält es nicht für ausgeschlossen, daß durch eine Hyperfunktion de 
Epithelkörperchen die schädlichen Wirkungen der Kalkverarmung des Gehirns sı: 
geglichen werden. 

f) Zu erwähnen ist, daß Iselin im Knochenmark einen Befund erbobes 

bat (lymphoides Mark), der sehr dem gleicht, den Aschenheim und Benjanis 
bei rachitischer Megalosplenie gefunden haben. 








Übererregbarkeit im Kindesalter, mit besond. Berücksichtigung d. kindl. Tetanie. 253 


ezstirpation nicht nur rachitogene Veränderungen, sondern auch tetanische 
Erscheinungen beim Tiere auftreten. 

Basch war der erste, der klonisch-tonische Krämpfe als Folge der 
Thymusexstirpation beschrieben hat. Auch fand er die elektrische Er- 
regbarkeit gesteigert. Die Kalkausscheidung war vermehrt. Während 
orale Kalkzufuhr keinen Einfluß hatte, wurde die Erregbarkeit durch 
hypodermale Kalkeinverleibung bis zur Norm herabgedrückt. Alle Er- 
scheinungen waren aber vorübergehender Natur, was nach der Ansicht 
von Klose-Vogt an dem schon zu weit vorgeschrittenen Alter der 
von Basch benutzten Tiere lag. Basch hat darauf hingewiesen, daß 
der Zustand der Übererregbarkeit nach Ekthymisation mit ihrem Latenz- 
stadium und den gelegentlichen Krämpfen mehr an die Säuglings- 
tetanie erinnert, als die akut verlaufende parathyreoprive Tetanie (vgl. 
aber oben). Basch hält es nicht für ausgeschlossen, daß für die Genese 
der menschlichen Tetanie die Gruppe der verwandten branchiogenen 
Organe in Betracht kommt. Von mehreren Forschern, vor allem von 
Klose-Vogt und Matti wurden Baschs Befunde durchaus bestätigt, 
während Fischl und Nordmann sich ablehnend verhalten. 

Auch Klose-Vogt und Matti fanden stets eine Steigerung der 
elektrischen Erregbarkeit mit Bevorzugung der Öffnungszuckung, ins- 
besonders an der Kathode. Klose-Vogt sahen keine Krämpfe, Matti 
Spasmen der hinteren Extremitäten. 

Während aber nach 'Basch alle Erscheinungen nur vorübergehender 
Natur sind, waren bei diesen die Folgen der Thymusentfernung dauern- 
der Natur. Diese Steigerung der elektrischen Erregbarkeit erscheint um 
so bedeutungsvoller, als die Ekthymisation ja bekanntlich auch zu Knochen- 
veränderungen führt, die mit den ostoemalacisch-rachitischen in Parallele 
zu setzen sind. 

Trotzdem scheinen mir Klose-Vogt zu weit zu gehen gehen, wenn 
sie meinen, „daß man für die Erklärung der Erscheinungen bei der 
Tetanie die durch den Thymusausfall oder die Tbymuserkrankung er- 
zeugte Säurewirkung und Säurevergiftung fortan nicht wird entbehren 
können“, obgleich auch sie vorläufig kindliche Tetanie und Übererreg- 
barkeit nach Ekthymisation nicht völlig gleichsetzen wollen. 

Denn ganz abgesehen davon, daß zunächst die Säurevergiftung noch 
eine Hypothese ist, bildet doch die nervöse Überregbarkeit nur einen 
kleinen Ausschnitt aus dem Gesamtkrankheitsbild des Thymusausfalls; 
überdies fehlen der Übererregbarkeit nach Thymusentfernung anderer- 
seits mannigfaltige Symptome, die wir als zum Krankheitsbild der Tetanie 
gehörig betrachten müssen. 

Zwei Folgen der Thymusexstirpation seien noch kurz erwähnt. 
Der Gesamthabitus der Tiere erinnert in einer gewissen Phase der Er- 
krankung an den pastösen Habitus, ferner zeigt das Gehirn von Tieren, 
die an den Folgen der Ekthymisation zugrunde gehen, einen ödematösen, 
feuchten und stark gequollenen Zustand. 

Parathyreoidektomie und Thymektomie führen beide also zu Folge- 
erscheinungen, die manches mit der menschlichen Tetanie Gemeinsames 
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haben: insbesondere gilt dies für das klinische Bild nach der Parathy- | 
reoidektomie. Es ist nun die Frage, ob diese Tatschen es gestatten, | 
restlos die Pathogenese der menschlichen Tetanie zu klären. | 


Zwei Tatsachen sind bei jeder pathogenetischen Erörterung der ; 
Tetanie zu berücksichtigen: das ist einerseits der Zusammenhang von 
Rachitis und Tetanie, das ist andererseits der Einfluß der Ernährung 
auf die Tetanie. 


Rachitis. Bekanntlich hat Kassowitz bis zu seinem Tode an de | 
Theorie festgehalten, daß die Symptome der kindlichen Tetanie, ins |. 
besondere der Laryngospasmus, nur nervöse Erscheinungen der Rachiti: ; 
seien. Hochsinger sagte 1904: „Es gibt keine Übererregbarkat- ! 
krämpfe der Kinder ohne Rachitis.“ | 

In dieser absoluten Form, die die Tetanie als direkte Folge de 
Rachitis hinstellt, hat die Kassowitzsche Theorie stets nur wengi 
Anhänger gefunden. Sie hat seiner Zeit zu lebhaften Debatten Anlab 
gegeben, und es sind wertvolle Statistiken über die Koinzidenz vo! 
tetanischen Symptomen und Rachitis aufgestellt worden (Boral, Bendis. 
Cassel, Fischl, Kirchgässer u. a.). ! 

Daß enge Beziehungen zwischen Tetanie und Rachitis bestehen, "1 
nicht abzustreiten, und so hat allmählich die Anschauung bei den meisten} 
Ärzten Anklang gefunden, daß sich Rachitis und Tetanie koordiniert! 
auf dem Boden einer nahen verwandten Stoffwechselstörung entwickeb} - 
(Escherich, Feer, Gött, Hecker, Thiemich u. a.). J 

Auch ich habe mich seinerzeit ähnlich dahin ausgesprochen, da8? 
die Tetanie zwar keine Folge der Rachitis ist, daß sie aber stets au]: 
dem Boden der Rachitis erwächst. Ich ging von der Anschauung aù] 
daß es praktisch eine Tetanie ohne Rachitis nicht gäbe. Indessen zeig] 
doch eine genaue Durchsicht der Literatur, daß, abgesehen von den 
umstrittenen Fall Cybulskis, auch andere sichere Fälle von rachits | 
freier Tetanie — wenn auch recht selten — beobachtet worden sini} 
(Escherich, Cassel, Hecker, Kirchgässer, Orgler). i 

Orgler schränkt aber seine Feststellung selbst dadurch ein, df] 
er nur von Tetanie bei klinisch nicht nachweisbarer Rachitis spricht: | 
dasselbe haben Lust und auch Aschenheim im Auge, wenn sie für] 
den Nachweis des Fehlens der Rachitis eine mikroskopische Knochen | 
untersuchung fordern. Daß Kalkstoffwechselstörungen schon länger | 
Zeit vor dem Auftreten klinischer Zeichen der Rachitis nachzuweisen | 
sind, ist ja eine bekannte Tatsache (Birk-Orgler). 

Die Tatsache, daß hin und wieder Fälle von Tetanie ohne klinis) 
nachweisbarer Rachitis vorkommen, fügt sich gut den Gründen an, de I 
unter anderen stets gegen die Kassowitzsche Lehre angeführt werden | 
daß nämlich die Rachitis der Tetaniker meist leicht oder mittelschw# | 
ist. Gerade die schwersten osteomalacischen Rachitisformen lassen fif | 
stets tetanische Symptome vermissen. Auch ist die Tetanie im Ver | 


Pathogenese. | 
| 
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hältnis zur Rachitis sehr selten. Hecker schätzt die Zahl der Tetaniker, 
je nach der Gegend, auf 0,45—-2 Proz. 

Andererseits lassen manche neuere Tatschen doch wiederum an 
einen engen Zusammenhang zwischen Rachitis und Tetanie denken. 
So fand Iwamura in Japan, in dem Rachitis fast völlig fehlt, nur in 
dem kleinen Bezirk von Toyokamen, wo es auch Rachitis gibt, echte 
Tetanie mit kathodischer Übererregbarkeit. Ferner ist es recht auf- 
fällig, daß sowohl bei Osteomalacie (Lit. bei v. Frankl-Hochweart, 
J. Bauer, MacCallum) als auch bei Rachitis tarda (H. Curschmann, 
Ebstein, Schüller u. a.) relativ häufig Tetanie vorkommen. 

Insbesondere hat Schüller mehrere Fälle von Rachitis tarda bei 
Tetanie beobachtet, und auch bei Tetanikern, die klinisch frei von Er- 
scheinungen seitens der Knochen waren, röntgenologisch Knochen- 
veränderungen nachweisen können (osteoporotische Erscheinungen) *). 

Bei Rachitis bestehen ferner ähnliche Störungen des Mineralstoff- 
wechsels wie bei Tetanie. 

Die obenerwähnte Anschauung vieler Autoren, daß Rachitis und 
Tetanie einander koordiniert sind und auf dieselben oder ähnliche Ur- 
sachen zurückgehen, ist nach meinem Dafürhalten das mindeste, was 
man annehmen muß. Sicher ist die Tetanie nicht die Folge der 
Rachitis, aber wenn auch meine Ansicht, „daß eine Spasmophilie ohne 
Rachitis nicht vorkommt“, vielleicht für den Fall nicht berechtigt ist, 
daß man an eine klinisch nachweisbare Rachitis denkt, so bleibt doch 
die Frage offen, ob in solchen Fällen die Tetanie sich nicht eben nur 
vor dem Auftreten der klinischen Symptome der Rachitis gezeigt hat**). 

Diesen engen Beziehungen zwischen Tetanie und Rachitis müssen 
wir also in der Pathogenese Rechnung tragen. 


Ernährung. Der zweite Punkt, zu dem wir nunmehr Stellung nehmen 
wollen, ist die Frage nach dem Einfluß der Ernährung, der von mancher 
Seite die größte Bedeutung beigelegt wird. Auch hier erschwert eine 
fast unübersehbare Literatur die Übersicht. Man wird der ganzen Frage 
nach dem Einfluß von Ernährung und Ernährungsstörungen auf die 
Entstehung der Tetanie am besten so gerecht, daß man grob schema- 
tisch eine Dreiteilung vornimmt, 

In der ersten Gruppe sind alle die Autoren zu vereinen, die ent- 
weder in der Ernährungsstörung (im weitesten Sinne des Wortes gebraucht) 
die Ursache der Tetanie sehen oder derselben doch mindestens neben 
einem konstitutionellen Faktor eine ausschlaggebende Rolle einräumen. 

Der zweiten Gruppe gehören diejenigen an, die einen Einfluß der 
Emährung auf die Entstehung der Tetanie fast völlig oder ganz ab- 
lehnen. 

Die dritte Gruppe soll diejenigen umfassen, die in einer Ernährungs- 
störung nur einen auslösenden, wenn auch bedeutungsvollen ätiologischen 
Faktor sehen. 

‚ *) Die meisten seiner Kranken zeigten infantilistischen Habitus und Hypo- 


us. 
**) Siehe das Zitat meiner Arbeit auf Seite 10. 
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Natürlich gibt es auch hier keine scharfen Grenzen, und dies um 


ihrer Erfahrungen ihre Ansicht allmählich geändert haben. 
Der Begründer der Lehre von dem bestimmenden Einfluß der 


wenn auch schon vorher von anderen Autoren, insbesondere von der 
Breslauer Schule auf die hohe Bedeutung von Ernährungs- und Darn- 


| 


so weniger, als einzelne Forscher unter sachgemäßer Berücksichtigung ! 


störungen für die Entstehung der Tetanie hingewiesen worden war į- 


(Gregor, Czerny-Moser, Czerny-Keller). Sowohl Finkelstein wi: } 


Czerny-Keller haben aber schon betont, daß der letzte Grund der | 


Tetanie eine Stoffwechselstörung ist, die auf einen anormalen konstitu- 
tionellen Zustand der Kinder beruht, z. B. angeborene Nervosität (Czerny- 
Keller). 

Die Einzelheiten der Finkelsteinschen Theorie über den schädigen- 


falschen Ernährung bzw. Ernährungsstörung ist wohl =: 


den Einfluß der Molke sind so bekannt, daß wohl eine Darstellung der- | ` 
selben überflüssig erscheint. Sie hat zu zahlreichen Arbeiten über den $ ` 


Salzstoffwechsel bei Tetanie Veranlassung gegeben. 


Stöltzner hat sich bekanntlich vollinhaltlich Finkelstein ar 


geschlossen und hält einen Bestandteil der Kuhmilchmolke für die |- 


causa peccans, und zwar denkt Stöltzner, wie erwähnt, an den Kak f 


Auch Quest und Fischbein sehen in der Milch oder in einzelnen | : 
Bestandteilen derselben (Quest im Milchfett) die Ursache der Tetanie |` 
Neuerdings sind noch Wickmann und Larsson-Wernstedt sehr ent- |: 


schieden für den Einfluß der künstlichen Ernährung auf die Entstehung | - 


der Tetanie eingetreten. 


Bei der modernen Zeitströmung konnte es nicht ausbleiben, das j: 


die Tetanie mit der Anaphylaxie in Zusammenhang gebracht wurk. 
Kling will bei anaphylaktischen Tieren eine elektrische Übererregba- 


keit nachgewiesen haben. Auch glaubt er bei einem sechs Monate |- 


alten Kinde mit Tetanie einen anaphylaktischen Reaktionsstoff fest- 
gestellt zu haben. 

Von anderer Seite konnten seine Befunde nicht bestätigt werde! 
(vgl. Wickmann). Vor allem haben Larsson-Wernstedt darauf hir 


r it 


gewiesen, daß von allen Bestandteilen der Kuhmilch das Eiweiß in] 


letzter Linie als tetaniegenes Gift in Frage kommt. 


Heubner, Fischl, Gött, Grulee sehen die Ernährungsstörunget ; ~ 
bzw. die unnatürliche Ernährung als einen äußerst wichtigen, aber nicht}: 


als den einzigen Faktor der Teteaniegenese an. 


Wenn die Theorie über den Einfluß der Kuhmilch auf die Ent °. 
stehung der Tetanie auf der einen Seite auch zahlreiche Anhänge }:. 


gefunden hat, so hat es doch auch nie an Gegner derselben gefehlt: 


so haben Escherich, Kassowitz, Hochsinger u. a. von vornherein | j 


dagegen Stellung genommen. Sie wiesen vor allem darauf hin, daß dè 


Tetanie eine Winter- und Frühjahrkrankheit, die Darmstörungen eine 


Sommererkrankung sind. Aber selbst wenn man eine chronische Schädigung ‘ 


unter Einwirkung der Kuhmilch annehmen würde — etwa in der Rich :. 
tung eines Milchnährschadens —, so widerspricht vor allem die Tat- J 
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sche dieser Theorie, daß auch Brustkinder nicht ganz selten‘ von 
Tetanie befallen werden. 

Wir sind ja hierauf schon früher eingegangen und haben gesehen, 
laß die Ansichten hierüber sich nicht decken. Wenn Brustkinder in 
len Beobachtungen einzelner Autoren, z. B. von Finkelstein so selten 
ind, so mag dies doch zum Teil an Umständen liegen, die nur in- 
lirekt mit der Tetanie etwas zu tun haben. Escherich hat schon 
larauf aufmerksam gemacht, daß das Hauptkontingent der Tetaniekinder 
{inder über 6 Monate sind, die im Durchschnitt nicht mehr gestillt 
erden. Ferner weist er darauf hin, daß auf die Kinder, die unnatür- 
ich ernährt werden, infolge der sozialen Verhältnisse, in denen sie im 
gemeinen leben, auch noch andere Schädigungen einwirken. : Als solche 
ezeichnet er: „ungünstige häusliche und wirtschaftliche Verhältnisse, 
espiratorische Noxe, sowie die habituelle Überfütterung“, der Escherich 
einen wichtigen, die Auslösung der Tetanie begünstigenden Einfluß“ 
inraumt. Aus Finkelsteins Schule selbst stammt jene interessante 
obachtung von Rosenstern, daß unter debilen Kindern die Brust- 
inder ebenso häufig von der Tetanie befallen werden, wie die Flaschen- 
inder. 

Auch v. Pirquet und Spieler haben im allgemeinen keinen 
esonders schädigenden Einfluß der Kuhmilch feststellen können. Pot- 
etschnigg konnte sich von der Immunität der Brustkinder nicht 
berzeugen.. Unter seinem Material sind 4 Kinder, die noch an der 
rust an Tetanie erkrankten. 

Am entschiedensten aber hat Zybell, ein Schüler Thiemichs, 
ı neuester Zeit gegen den Einfluß jeglicher Nahrung auf den Verlauf 
er Tetanie, und damit natürlich auch gegen ihre pathogenetische 
deutung, Stellung genommen. 

Was den Einfluß des Hungers (Teediät) betrifft, so unterscheidet 
t zwei Gruppen: Bei beiden steigt die elektrische Erregbarkeit zu- 
chst nach der Nahrungsentziehung an; während sie aber bei der 
sten Gruppe etwa von der 26. Stunde an stark abnimmt, sinkt sie 
ei der zweiten Gruppe höchstens wieder bis zum Ausgangspunkt. 
trade im Rekonvaleszentenstadium will er eine besonders starke Er- 
egungssteigerung beobachtet haben. Eine Beeinflussung der klinischen 
ymptome hat er im allgemeinen nicht gesehen; in 27 Proz. hat er 
ogar eine sinnfällige Verschlechterung des Krankheitsbildes festgestellt. 
intsprechend des ungünstigen Einflusses der Nährungskarenz fand er, 
ne schon erwähnt, die elektrische Erregbarkeit morgens oft größer 
ds abends. S 

Zybell konnte auch durchaus keinen ungünstigen Einfluß der Kuh- 
nilch, ob sie nun verdünnt oder unverdünnt gereicht wurde, feststellen; 
iementsprechend bemerkte er auch von der Mehlernährung nach Fisch- 
ein keinerlei günstigen Einfluß, weder auf die elektrische Erregbarkeit 
wch auf die klinischen Symptome*). Wenn ein solcher öfters beobachtet 

*) Auch Finkelsteln gibt schon an, nur etwa in 50 Proz. aller Fälle von 


der Kuhmilchentziehung Erfolg gesehen zu haben (vgl. auch Lust). 
Ergebnisse d. Med. XVII. 17 
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wurde, so handelte es sich nach seiner Ansicht um eine kaschierte ' 
Hungerkost, die ja in manchen Fällen auch nach ihm günstig wirkt. 
Auch in der Frauenmilch sieht Zybell keine Heilnahrung, sonden : 
führt den Erfolg auf den allgemeinen günstigen Einfluß der natürlichen | 
Ernährung auf den Organismus zurück Nach Zybell wirkt also kein }- 
Nahrung spasmogen oder antispasmodisch. 
Zybells Untersuchungen können, so umfangreich und exakt sie} - 
sind, nicht ohne weiteres anerkannt werden, da nicht alle anderen: 
Beobachter vor ihm sich geirrt haben können. Auch erscheint es nicht 
berechtigt, daß er den Hauptwert bei seinen Beobachtungen auf dei : 
elektrische Erregbarkeit gelegt hat, wenn auch die klinischen Symptome! . 
nicht völlig vernachlässigt wurden*). ; 
Dies erscheint um so bedenklicher, als z. B. Mendelsohn- 
Kuhn zwar öfters kein Zurückgehen der elektrischen und mechanischai . 
Erregbarkeit, wohl aber das fast völlige Verschwinden der klinische} . 
Symptome bei kuhmilchfreier Ernährung feststellen konnten. 
Thiemich hat sich neuerdings ganz zu den Ausführungen Zybells 
bekannt und gestaltet, wie er mir in liebenswürdigster Weise brieflid} - 
mitteilte, „die Ernährung nicht wesentlich anders als bei nicht spami- 
mophilen Kindern desselben Ernährungs- und Entwicklungszustande“} ° 
In der dritten Gruppe sind ziemlich entgegengesetzte Ansichten: 
vereinigt. Gemeinsam ist ihnen, daß sie zwar — die einen mehr, di 
andern weniger — den Einfluß der Ernährung auf Auslösung und Ver? 
lauf der Tetanie anerkennen, aber ihr keinen präponderierenden End 
fluß auf die Entstehung der Tetanie zuerkennen. Von älteren Autore - 
gehören Hauser, Kalischer, Risel hierher. Gött schätzt, wie er. 
wähnt, den Einfluß der Ernährungsstörung sehr hoch ein, ohne in it - 
aber die letzte Ursache der Tetanie zu erblicken. Nach Feer ist Er . 
nährungsart und Ernährungszustand von Wichtigkeit, ohne daß ihr = 
ausschlaggebende pathogenetische Bedeutung zukommt **). Eine ähnlich! - 
Stellung scheint Blühdorn einzunehmen. p 
Am bedeutungsvollsten sind aber die Ausführungen Lusts, dx] 
das, was andere, wie z. B. Mendelsohn-Kuhn, anscheinend schon er 
kannt, aber nicht exakt ausgesprochen haben, mit äußerster Prözieicch 
herausgearbeitet hat. Lust kommt, wie früher schon kurz erwähn) 
zu dem Resultat, daß es zwei Gruppen von Kindern gibt: Bei der — 
wirkt Kuhmilch schädlich, bei der anderen hat eine mäßige Mil: 
diät eher einen günstigen Einfluß***). Wahrscheinlich hängt es von dei‘ 














*) Auf die Überwertung der elektrischen Übererregbarkeit wurde bei ihr | - 
Besprechung schon hingewiesen. 
$+) Auch Feer trennt auf Grund der Einwirkung der Ernährungsstörunft! 
die Tetanieformen ähnlich wie Finkelstein. 

**®) Die Verhältn'sse können recht kompliziert sein. Das beweist u. a. ein "° | 
Finkelstein veröffentlichter Fall, in dem die Heilung der Tetanie bei Kubni:: ; 
. erfolgte, was als der Erfolg einer Entsalzung aufzufassen ist. Es sei gı stattet. PE a 
kurz zu referieren: 19 Monate altes Kind. Nahrung im letzten halben Jałe i 
1 Liter Magermilch, 1 großer Teller Gemüse mit einer Messerspitze Salz, vie: Br! 
mit Buiter, Mehlbrei, Kompott. Seit dem 7. Monat Stimmritzenkrampf, gegen o°% 
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Korrelstionsverhältnissen der Salze ab, ob die Kuhmilch schädigend 
wirkt oder nicht. Lust spricht davon, daß die Kuhmileh, speziell die 
Kuhmilchmolke für gewisse Fälle einen „agent provocateur“ enthalte, 

Damit scheint mir aber schon gesagt, was auch aus den übrigen 
Ausführungen von Lust hervorgeht, daß der Kuhmilch nur bei einer 
bestimmten Gruppe von Tetanikeru die Rolle einer auslösenden Ursache 
zukommt — mehr aber nicht —. Dies entspricht auch durchaus meiner 
Ansicht. Lust hat uns, wie erwähnt, aber den Leitfaden für die schein- 
bar sich widersprechenden Beobachtungen an die Hand gegeben und zu- 
jleich experimentell die näheren Umstände zu klären gesucht. 

Schließlich sei daran erinnert, daß sicherlich eine gewisse Anzahl 
on Magen-Darmstörungen nicht einmal auslösende Ursache, sondern 
ur Symptome der Tetanie sind. 

Wir sind also zu dem Resultat gekommen, daß der artfremden 
&rmährung in der Pathogenese der Tetanie wohl eine wichtige Rolle, 
ber doch nur die eines auslösenden Agens zukommt. Sie steht also 
ünsichtlich ihrer Bedeutung keineswegs mit der Rachitis, die gewisser- 
naßen das Zwillingsgeschwister der Tetanie ist, auf eine Stufe*). 

Da hier schon vorgreifend die Rolle der artfremden Nahrung in 
ler Genese der Tetanie besprochen worden ist, soll zum Schluß noch auf 
wei interessante tierexperimentelle Beobachtungen hingewiesen werden. 

Moll erzeugte bei jungen Kaninchen durch eine, für die Art nicht 
seignete Nahrung Ernährungsstörungen; in einem bestimmten Stadium 
lerselben trat elektrische Übererregbarkeit auf, die bei Zuführung einer 
'eeigneten Nahrung wieder schwand. Bemerkenswert ist aber vor allem, 
laß sich bei diesen Tieren**) vielfach eine Hypertrophie der Epithel- 
iörperchen fand, was Moll als einen reaktiven Prozeß auf die vom 
Jarm ausgehenden Schädigungen auffaßt. Diese Beobachtungen geben, 
wi Berücksichtigung aller Bedenken, die bei Heranziehung solcher Tier- 
ıperimente am Platze sind, doch Hinweise auf die Rolle, die Ernährungs- 
törungen in der Ätiologie der Kindertetanie spielen können. Hierauf 
weist vor allem Langstein hin. 





wiolg'os längere Zeit Phosphorlebertran gegeben wurde. Befund: KOeZ = 2,5 MA 
orpssmus. Stark nässendes Ekzem, pastös, überfüttert. 

Therapie: 1 Liter Vollmilch, 100 g Gemüsesuppe, 3 EBlöffel Gemüse, 2 EB- 
äffel Kompott. 

Zunächst Gewichtssturz, der durch Zulage von 2 EBlöffel Grießbrei gehemmt 
wurde. Schnelle Heilung des Ekzems. Laryngospasmus nach 8 Tagen verschwunden. 
K0eZ > 10,0 MA. Bemerkenswert erscheint auch hier wieder die Beziehung zwischen 
Ekzem und Tetanie. 

*) Eigentlich hätte also der Einfluß der Kuhmilch als auslösender Faktor der 
Tetanie erst bei Besprechung all der andern Faktoren, die in dieser Hinsicht noch 
in Betrachı kommen, erörtert werden müssen (siehe Ätiologie). Nur die Bedeutung, 
die den Ernährungsfragen von angesehenster Seite für die Entstehung der Tetanie 
tugemessen wird, hat mich veranlaßt, die Frage nach dem Einfluß der Ernährungs- 
störungen schon in den pathogenetischen Teil vorauszunehmen. 

**) Weichselbaum hat bei Ratten mit Spontanrachitis und bei zwei Menschen 
mit Rachitis tarda Vergrößerungen der Epithelkörperchen bzw. Ektumoren gefunden. 
Auch Moll beschreibt bei seinen Versuchstieren rachitisähnliche Veränderungen. 

17* 
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Basch hat bei seinen Thymusstudien ähnliche Beobachtungen 
wie Moll gemacht; er fand, daß Störungen in der Verdauungstätigkei 
sowohl beim thymektomierten Tiere wie beim Kontrolltier zu einer 
Steigerung der elektrischen Erregbarkeit führten, scheinbar war die 
aber bei operierten Tieren stärker der Fall. 


Eigentliche Pathogenese. Legen wir den Untersuchungen über 
die Pathogenese*) der Tetanie jene Formel von Gottstein-Martiu:- 
Strümpell zugrunde, so gehört meiner Ansicht nach die Ernährung 
störung in den Zähler (S). Man mag dieselbe als Sw bezeichnen, obm ; 
daß sie aber, wie Wickmann behauptet, eine obligate Bedingun: | 
bildet. 

Wie steht es aber mit der Rachitis? Wir haben gesehen, daß sie 
sicherlich nicht die Ursache — sit venia verbo — der Tetanie ist, wol 
aber ist sie ihr wesensverwandt. Will man sie in der Formel unter- 
bringen, so könnte sie vielleicht im Nenner unter We Platz finde: B 
(erworbene Widerstandsfähigkeit, bzw. hier erworbene Widerstands | 
schwäche). Obschon nun an sich eine starre mathematische Formd g 





sicher nicht allen Verschlingungen des Lebens gerecht werden wiri 
erscheint dies aber, selbst unter Berücksichtigung dieses Vorbehaltea | 
nicht angebracht. | 
Die Rachitis gehört vielmehr in jener Gleichung zu K (Kraui- 
Sw +- Sb 


heit); d.h. also K = Rachitis -}- Tetanie — Wal We In dieser Krani- 
heitssumme kann sowohl Rachitis (selten), wie Tetanie (häufy 


Diese Erörterung bringt uns einen Schritt weiter in der allge 
meinen pathogenetischen Auffassung der Tetanie. Ohne hier näher sd 
eine Erörterung der naheliegenden Diathesenfrage (v. Pfaundle:, 
Martius, J. Bauer) einzugehen, führt die Betonung der engen Ver- 
wandtschaft zwischen Rachitis und Tetanie bei fehlender Abhängigkei 
zu der Anwendung des plurizentrischen Systems der Diathesen, desen 
Aufstellung wir v. Pfaundler verdanken **). 

Es besteht aber nicht nur eine Beziehung zwischen Rachitis uni 
Tetanie, wenn eine solche auch am auffälligsten ist, sondern die Tetanie 
kombiniert sich auch häufig mit anderen „Diathesen“, worauf im kb- 
nischen Teil schon wiederholt hingewiesen worden ist. So fanden Moro- 
Kolb die Manifestationen der exsudativen Diathese auffallend häufg 
mit „Spasmophilie“ kombiniert, ferner bestehen enge Beziehungen 
zwischen Tetanie und Status thymico-Iymphaticus. Eine ähnliche Role 
wie die Rachitis bei der Kindertetanie scheinen Osteomalacie und 
Rachitis tarda bei der Tetanie der Erwachsenen zu spielen. 


*) Unter Pathogenese verstehe ich die Lehre von den grundlegende! 
Störungen, unter Ätiologie (meist mit dem Zähler S identisch) die Lehre "o 
den Bedingungen, die zu diesen Störungen führen (vgl. auch Pineles). 

**) Ein näheres Eingehen auf die ganze Diathesenfrage möchte ich auch bet | 
vermeiden, weil dies zu weit von unserem Thema abführen würde. 


gleich O sein. 
E 
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Berücksichtigen wir ferner, daß Klinik und Stoffwechsel die Tetanie 
als eine Allgemeinerkrankung des Körpers erweisen, so erscheint der 
Schluß berechtigt, daß die Tetanie in die große Gruppe jener Erkran- 
kungen zu rechnen ist, die mit mehr oder minder Recht als Diathesen 
bezeichnet werden. 

Es ringt sich immer mehr die Ansicht durch, daß diese Krank- 
heitegruppen auf pluriglandulären Störungen des endokrinen Systems 
ruhen. Für die osteomalacischen Knochenerkrankungen, einschließlich 
der Rachitis, haben dies Biedl, Cristofoletti, Curschmann, Bauer, 
Marinesco-Parhon-Minea, Aschenheim ausgesprochen *). 

Ich zog damals schon die Tetanie in den Bereich meiner Betrach- 
angen und nahm neben den Funktionsstörungen, die zur Rachitis 
ühren, die Dysfunktion einer weiteren Drüse an. Es handelt sich also 
neiner Anschauung nach auch bei der Tetanie um pluriglanduläre 
"%örungen. 

Hier, wie bei der Rachitis, ist nur eine Theorie, die sich auf eine 
%örung der inneren Sekretion, sei es nun einer oder mehrerer Drüsen, 
' Sitzt, imstande, eine einheitliche Erklärung der Tetanie zu geben. 
Ich stehe mit dieser Auffassung der pluriglandulären Genese der 
fetanie nicht allein da. Schon Basch wies darauf hin, daß bei der 
hfantilen Tetanie voraussichtlich eine Störung der branchiogenen Organe 
vorliegen könne. Lust hat ferner schon 1913 die Möglichkeit einer 
duriglandulären Sekretionsanomalie erwogen. Cozzolino hält die Te- 
“sie für die Folge einer Schädigung aller innersekretorischen Drüsen 
; Nun ist eine solche allgemeine Fassung nicht beweisbar; bei allen 
as bekannten derartigen Sekretionsstörungen prävaliert eine endokrine 
.irüse. Bei der Tetanie sprechen alle Anzeichen dafür, daß die Neben- 
"stilddrüsen am meisten beteiligt sind. 

- Dabei ist ohne weiteres zuzugeben, daß auf Grund der Nachunter- 
‚chungen die Theorie der Epithelkörperchenblutungen als einzige 
der wichtigste Ursache einer fehlerhaften Epithelkörperchenfunktion 
ich nicht aufrechterhalten läßt. 
“ Diæ ist aber auch nur von untergeordneter Bedeutung. Esche- 
‚ich bat es schon klar und deutlich ausgesprochen, daß sehr wohl 
_ üch ohne anatomische Läsion eine Minderwertigkeit des Organs vor- 
legen kann (angeborene Hypoplasie, hereditäre Schwäche, physiologische 
ßückständigkeit), eine Tatsache, auf die meines Erachtens bei der 
Auen Diskussion viel zu wenig Wert gelegt worden ist. 

Bezüglich der physiologischen Rückständigkeit sagt Escherich 
Monogr. S. 180): „Speziell die letztere (nämlich die physiologische 
‘ Rückständigkeit\ Annahme dürfte am ehesten geeignet erscheinen, 
die überraschende Häufigkeit der elektrischen Übererregbarkeit in 
l den ersten Lebensmonaten und das spurlose Verschwinden derselben 
nspaterer Zeit in ungezwungener Weise zu erklären. Zur Begründung 





°) Während alle anderen Autoren von der Osteomalacie der Erwachsenen 
E es en, stützte Aschenheim seine Anschauung auf Untersuchungen bei der 
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derselben erinnere ich an das analoge Verhalten der meisten drüsige: 
Organe der Neugeborenen, die zur Zeit der Geburt gerade nur bi 
zu der zur Erhaltung der Lebensfunktionen notwendigen Leistung: 
fähigkeit entwickelt sind. Es fehlt ihnen, wie auch den meisten an 
deren Organen, die zur Überwindung unvorhergesehener Anforderungen 
oder pathologischen Störungen notwendige Reservekraft, so daß se 
schon geringfügigen Abweichungen von den physiologischen Bedingungen 
oder unbedeutenden Krankheitszuständen gegenüber versagen.“ 

Ganz ähnlich äußern sich Cattaneo, Jovane-Vaglio, die ein 
Hypofunktion aller endokriner Drüsen im Säuglingsalter annehmen. 

Auch Haberfeld nimmt auf Grund seiner Untersuchungen ar 
daß die oben geschilderte, von ihm gefundene Hypoplasie der Epitk- 
körperchen gesteigerten Ansprüchen nicht genügt, und daß es dam 
zur Tetanie kommt. Diese Auffassung des Versagens bei gesteigeric 
Ansprüchen haben übrigens auch Erdheim und Yanase schon ar- 
gedeutet. Ä 

Alle diese Auffassungen blieben aber Theorie, wenn nicht au 
anderen Gründen eine Beteiligung der Nebenschilddrüsen an der Pathe 
genese der kindlichen Tetanie anzunehmen wäre. | 

Ich sehe diesen zwingenden Beweis in der Tatsache der klinisch” 
Einheit sämtlicher Tetanieformen beim Menschen und Tier. Ich möcht 
nochmals darauf hinweisen, daß auch beim parathyreopriven Tier je 
nach Gattung und Alter der Verlauf der Tetanie ganz verschieden sein 
kann. Dies entkräftet die Einwände derer, die wegen geringer åt 
weichungen in der Klinik die Einheit der verschiedenen Tetanieforns 
bestreiten. 

Eine Erkrankung aber, die, wie Escherich betont, ein selten 
scharfumrissenes Krankheitsbild darbietet, erfordert die Annahme ein? 
im Prinzip einheitlichen Genese; da aber bei einer Tetaniegruppe d: 
Parathyreoidektomie zur Tetanie führt, sind wir gezwungen anzunehme:. 
daß stets eine Funktionsstörung der Nebenschilddrüsen bei der Ent 
stehung der Tetanie beteiligt ist. N 

Die überwiegende Zahl der Autoren bekennt sich zu Epitbe 
körperchentheorie der Tetanie, wenn wir auch den internen Kliniker 
berücksichtigen. Dies lehrt folgende Zusammenstellung. Dafür sid 
Escherich, Bauer, Biedl, v. Brandenstein, Cattaneo, Cook: 
Erdheim, Falta-Kahn, Feer, Glaserfeld, Gött, Haberfeld, Ibrs- 
him, Jovane-Vaglio, Koplik, Langstein, Mac Callum, Neursth. 
Oliari, Phleps, Pineles, Petrone-Vitale, Pollini, Peritz, Ru- 
dinger, Triboulet- Harvier; gegen die Epithelkörperchentheort 
haben sich ausgesprochen oder haben zu mindesten die Bedestun 
ihrer negativen pathologischen Epithelkörperchenuntersuchungen Bear 
Auerbach*), Birk, Bliß, Eckert-Stuckenberg**, Fischl*" 


*) Hypofunktion unbewiesen und unbeweisbar. 
**) Auffallend großes Epithelkörperchen (siehe oben). l i 
+*+) Verh. d. Vers. d. Gesellsch. f. Kinderheilk. Wien 1913. Diskussion zu 
Vorträgen von Moll und Berend. 
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Gerstenberger, Grosser-Betke, Hochsinger, Jörgensen, Kasso- 
witz, Oppenheimer, Schiffer-Rheindorf, Wiokmann. 

Heubner lehnt die Epithelkörperchentheorie nicht völlig ab, hält sie 
ber noch nicht für genügend geklärt, ähulich denkt Thiemich, doch 
cheint dieser allmählich seine frühere ablehnende Haltung zu mildern *). 

Die Frage der Tetaniegenese kompliziert sich durch die erwähnten 
3efunde von Basch, Klose-Vogt und Matti, nach denen die Ent- 
ernung der Thymus beim Hunde zur elektrischen Übererregbarkeit 
nd zu Krämpfen führt. Ohne daß wir uns die Hypothese von Klose- 
'ogt, die an eine Säurevergiftung (Nucleinsäure) infolge Ausfall der 
‘bymus denken, zu eigen machen, müssen uns doch diese unbestreit- 
aren Befunde, wie auch Lust hervorhebt, eine Beteiligung der Thymus 
n der Entstehung der Tetanie in Erwägung ziehen lassen. Dies er- 
cheint um so mehr berechtigt, als auch sehr enge Beziehungen zwischen 
‘hymus und den rachitogenen Erkrankungen des Skeletts bestehen. 

Auch erscheint an dieser Stelle nochmals ein Hinweis auf den 
tatus thymico-lymphaticus berechtigt. Dabei bin ich mir vollkommen 
ewußt, daß diese Frage noch durchaus nicht geklärt ist (J. Bauer, 
‚scherich, Ganghofner, Heubner, v. Pfaundler, Thiemich u. a.). 

Eines ist aber doch sicher, daß unter den Tetanikern sich eine 
roe Anzahl von Kindern befindet, deren Gesamteindruck ein lympha- 
icher ist, und bei deren Sektion sich häufig eine abnorm große Thy- 
us findet. Sie bildeu diejenigen, die besonders häufig im Verlauf der 
stanie akut zugrunde gehen. 

Unter Berücksichtigung dieser Umstände erscheinen, wie erwähnt, 
uch die Befunde von Groster-Betke über Epithelkörperchenblutungen 
ei plötzlichen Todesfällen in einem besonderen Lichte. 

Auf die pathologischen Befunde, die die Untersuchungen der Neben- 
ehilddrüsen und der Thymus bisher ergeben haben, sind wir schon 
ingegangen; nachzutragen wären hier noch Untersuchungen, denen das 
\bderhaldensche Dialysierverfahren zugrunde liegt. Singer fand in 
inem Fall von manifester Tetanie Abbau von Epithelkörperchen und 
[hymus, Beumer hatte in allen Fällen von Laryngospasmus bezüglich 
ier Epithelkörperchen ein negatives Resultat, in einem Fall von Kar- 
»pedalspasmen eine schwache positive Reaktion. Thymus wurde bei 
[etanie und bei Rachitis fast stets abgebaut, doch sind nach seiner 
Ansicht diese Befunde nicht eindeutig, da das im Thymusgewebe stets 
vorhandene Lymphgewebe fast stets eine positive Reaktion gibt. Ro- 
minger kam zu keinem einheitlichen Resultat und steht der Anwen- 
dung des Dialysterverfahrens bei inneren Organerkrankungen überhaupt 
skeptisch gegenüber. 

Ein abschließendes Urteil ist also noch nicht abzugeben. Jeden- 
falls sprechen aber diese wenigen Befunde nicht gegen die Annahme, 
daß bei der Genese der Tetanie sowohl Epithelkörperchen wie Thymus 
beteiligt sind. 


*) Vgl. Handb. von v. Pfaundler-Schloßmann, II. Aufl. 
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Ob noch andere endokrine Drüsen in Frage kommen, ist zur Zeit 
schwer zu entscheiden. Das Gebiet der Wechselbeziehungen der Drüser | 
mit innerer Sekretion ist unendlich groß und schwierig. Meinung stel: : 
noch gegen Meinung. Ich muß mich beschränken, auf die — 
einschlägigen Arbeiten zu verweisen, wie die von J. Bauer, Biedl. 
Eppinger-Heß, Eppinger-Falta-Rudinger, Falta-Kahn. Rı- 
dinger, Mac Callum, und hier nur einige Punkte, die für die Auf! 
fassung der Tetanie von Wichtigkeit sind, hervorzuheben. ; 

Im Vordergrund stehen wohl die Beziehungen der Nebenschild-}: 
drüsen zu den Nebennieren, die wohl mit vollem Recht als Antage-} '. 
nisten anzusprechen sind (Falta-Kahn, Guleke, Phleps, Peritz.) 
Wir haben ja schon wiederholt auf die Wirkung des Adrenalins baj . 
Tetanie hingewiesen*), wie auch an die von den Hirschfelds gefunden| 
Vermehrung der vasokonstringierenden Substanzen erinnert sei. 

Wichtig erscheinen auch die experimentellen Befunde von Guleke".| _ 
Bei parathyreopriven Tieren, denen auch die Schilddrüse entfernt waj 
schwanden ‚alle Tetaniesymptome nach Entfernung der Nebenniere . 
dauernd, waren aber durch Einspritzung von Adrenalin wieder hervor 
zurufen. Wurde ein Schilddrüsenrest aber im Körper gelassen, x! . 
schwanden nach Nebennierenentfernung die Tetaniesymptome nur zit) 
weise. Mir erscheint auf Grund dieser und auch anderer Untersuchungal. 
die antagonistische Wirkung von Nebenschilddrüse und Nebenniere 
bei der Entstehung der Tetanie im höchsten Grade wahrscheinlich. 

In welcher Weise man sich aber auch die Beziehungen zwische! . 
den einzelnen endokrinen Drüsen vorstellen mag, jedenfalls spricht mar}. 
ches für eine primäre oder wahrscheinlicher sekundäre Mitbeteiligug 
der Nebennieren an der Entstehung der Tetanie. H. und L. Hirsch ' 
feld haben seinerzeit schon zu dieser Frage Stellung genommen. Ne 
erwogen drei Möglichkeiten: Erstens kann die Hyperfunktion der ! Neber į | 
nieren nur eine scheinbare sein, bedingt durch den Wegfall der vo | i 
den Epithelkörperchen ausgehenden Hemmungen; zweitens können Nö! 
rungen in der Funktion der Nebenschilddrüsen eine Hyperfunktis; 
der Nebennieren hervorrufen, bzw. eine Hyperfunktion der Nebenniera] 
eine Dysfunktion der Epithelkörperchen bedingen; drittens kann eir] ` 
primäre Hyperfunktion der Nebennieren direkt Tetaniesymptome ber 
vorrufen. j 

Es ist wohl möglich, daß die Beteiligung der Nebennieren besoi f ` 
ders für die Maternitätstetanie von Bedeutung ist (Biedl, H. — 
L. Hirschfeld, Rudinger u. a.) andererseits läßt diese auch "i 









"ir 


an eine Beteiligung der Ovarien denken, um so mehr als diese bei de: | 
Östeomalacie eine Rolle spielen ***). 


*) Nach Guleke gelingt es sogar durch Injektion von Adresmalin in grobes ; 
Dosen Tetanie zu erzeugen, auch beim gesunden Tiere (nach Fürth und ber 
hardt). | 

++) Bei Guleke findet sich eine ausgedehnte Übersicht über die uns 
beschäftigenden Fragen. 
***%) Ausführliche Darstellung bei Fealta-Kahn. 
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Resch betont die Möglichkeit der Korrelationsstörungen von 
Hypophyse, Parathyreoideae und Thymus, da Hypophysin die elektrische 
Erregbarkeit steigert. | 

Wir sehen, je mehr man sich mit den Korrelationen beschäftigt, 
um so verwickelter wird die ganze Frage und um so weiter kommen 
wir in das Gebiet der Hypothese. 

Wenn wir uns aber an die Tatsachen halten, so glaube ich, daß 
wir ungefähr zu folgender Annahme berechtigt sind, ohne den festen 
Boden unter uns zu verlieren: 


Zusammenfassung. Bei der Einheit aller Tetanieformen ist 
es 80 gut wie sicher, daß die tiefste Grundlage der Tetanie 
in einer Störung der Funktion der Nebenschilddrüsen zu 
‚sehen ist, deren Entfernung experimentell und operativ zur 
 Tetanie führt. Vieles spricht aber dafür, daB auch noch an- 
dere endokrinen Drüsen an der Entstehung der Tetanie be- 
. teiligt sind; in erster Linie kommt, besonders unter Berück- 
‚sichtigung der engen Beziehungen der Tetanie zu den rachito- 
-genen Erkrankungen, die Thymus, dann Nebennieren und 
‚gravides Ovar in Betracht. Im einzelnen sind die Verhält- 
: nisse aber noch nicht geklärt. 

Es ist nicht ausgeschlossen, daß, wie schon Lust ver- 
mutet, die verschiedenen Tetanieformen zum Teil durch eine 
. verschieden starke Beteiligung der in Frage kommenden 
: Drüsen an der Störung, zu erklären sind. 


Pathogenetisch-klinische Betrachtungen. Im klinischen Abschnitt 
: haben wir bei der Besprechung der elektrischen und mechanischen 
: Übererregbarkeit zwischen pathogenetischer und klinischer Bedeutung 
‚dieser Symptome unterschieden, ohne dies aber näher zu begründen. 
-Auf Grund der obigen Ausführungen können wir nunmehr sagen, daß 
: das Vorhandensein einer galvanischen oder mechanischen Übererreg- 
 barkeit*) stets eine „tetanische“ Korrelationsstörung im Getriebe der 
inneren Sekretion, nicht aber die Krankheit: Tetanie beweist**). 

Dies gilt meiner Ansicht nach auch für die Gött-Hamannschen 
: Befunde bei Diphtherie, woran die Tatsache, die Gött mir brieflich 
. mitteilte, nichts ändert, daß stets die elektrische Übererregbarkeit fehlte. 
Allem Anschein nach ist das Facialisphänomen als das leichteste Zeichen 
einer pluriglandulären tetanischen Funktionsstörung anzusehen ***). 

Wie aber eine Zuckerausscheidung im Urin wohl stete eine Herab- 


p 


*) Es sei hier nochmals daran erinnert, daß das Facialisphänomen auch sonst 
noch häufig bei anderen Blutdrüsenerkrankungen beobachtet worden ist, was sich 
durchaus in den Rahmen unserer obigen Ausführungen einfügt. 

*®) Dies entspricht auch den schon früher erwähnten Anschauungen von 
Bauer, der in dem Facialisphänomen ein Zeichen der gestörten Epithelkörperchen- 
funktion sieht, das sich aber häufig mit anderen neuropathisch-degenerstiven 
Symptomen vergesellschaftet. 

***) Vielleicht ist es berechtigt, hier an die Veränderungen der Nebennieren 
bei Diphtherie zu erinnern. 
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setzung der Assimilationsfähigkeit, nicht aber ohne weiteres einen kl 
nischen Diabetes anzeigt, ebenso bedeutet das isolierte Auftreten der 
mechanischen oder elektrischen Übererregbarkeit durchaus noch nich! 
immer das Vorhandensein einer klinischen Tetanie. 


Innere Zusammenhänge zwischen Sekretionsstörung und Tetanie. $. 
Es ergibt sich nun die Frage, wie wir uns den Zusammenhang der j.: 
pluriglandulären Sekretionsstörung mit dem Auftreten der Tetanie al | 
solcher vorzustellen haben, d. h. ob wir wissen, wie es auf Grund de: }: 
Sekretionsstörung zu dem pathologischen Übererregbarkeitszustand de | 
gesamten Nervensystems, den wir als Tetanie bezeichnen, kommt. | 

Wir haben gesehen, daß bei der Tetanie sowohl der organische wie | : 
der anorganische Stoffwechsel gestört ist. Bezüglich des organischen Stof- | - 
wechsels sind noch die Fragen im vollen Fluß; höchstens die häufg | 
gefundene Azetonurie läßt zusammen mit der ebenfalls häufig gefun- j : 
denen NH,-Vermehrung doch den Gedanken an eine Acidose nicht gan: ] : 
unmöglich erscheinen. | 

Dagegen ist es unzweifelhaft, daß der Salzstoffwechsel bei dert: 
Tetanie gestört ist, derartig, daB das Verhältnis der Alkalien zu deu 
Erdalkalien zugunsten der ersteren sich verschiebt, sei es nun, daß e į:- 
zu einer vermehrten Ausscheidung der Erdalkalien oder zu einer ge}: 
steigerten Retention der Alkalien kommt. J 

Ob diese Störung des Salzstoffwechsels primär oder sekundär is f- 
(Klose-Vogt, Silvestri-Montorsi), mag vorläufig dahingestellt bie: | - 
ben; das ist jedenfalls unzweifelhaft, daß die Erregbarkeit des Nerven- 
systems (wenigstens zum Teil) von Verschiebungen der Salzkorrelationen | ; 
abhängig ist. Ich verweise wegen dieser Frage auf die vorhergehenden | - 
Ausführungen, ferner auf die Darstellungen von Mac Callum, Rosen- f. 
stern, Lust, Peritz*), Aschenheim. 

Wahrscheinlich sind auch hier die Verhältnisse komplizierter, al: 
es zunächst den Anschein hatte. Dafür spricht unter andern der Um: |. 
stand, daß Stöltzner und Pexa durch kalkarme Fütterung keit |: 
Übererregbarkeit erzielten, im Gegensatz zu Quest, der danach elek- |. 
trische Übererregbarkeit, und Aron-Sebauer, die in einem Falle da}. 
nach Krämpfe beobachteten. Das negative Resultat entspricht durchsw |. 
der Erfahrung, daß kalkarme Kost auch nicht zur Rachitis, sonden 
zur Osteoporose führt. 

Jedenfalls spielt aber die Veränderung des Erregbarkeitsquotienten 
bei der Erklärung der Wirkungsweise der pluriglandulären Störun 
bei der Tetanie eine bedeutsame Rolle. Jede Theorie, die di 
feineren pathologisch-chemischen Vorgänge der Tetanie erklären wil. 
muß also mit der Salzstoffwechselstörung rechnen, und dies ist in der 
Tat auch von Vertretern beider Hypothesengruppen, die es bezüglich 
der feineren Vorgänge und Zusammenhänge bei der Tetanie gibt, ge 
schehen. Sowohl die Vertreter der Intoxikationstheorie wie die An | 


ur 


*) Die Peritzschen Ausführungen sind besonders beachtenswert. 


J 
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hänger der Regulationsstörungstheorie haben die Störung des 
Salzstoffwechsels berücksichtigt. 

Bei beiden Theorien handelt es sich vorläufig noch um Hypothesen; 
es kann daher hier füglich auf eine ausführliche Darstellung verzichtet 
werden und nur das hervorgehoben werden, was für die feinere Genese 
der kindlichen Tetanie von Wichtigkeit zu sein scheint*). 

Der Gedanke, daß die Tetanie auf einer Intoxikation (Autointoxi- 
kation, tetaniegenes Gift) beruht, ist einer der ältesten Erklärungsver- 
suche der Tetanie, und erst später ist die Funktion der Epithelkörper- 
chen als entgiftend hiermit in Zusammenhang gebracht worden **). 
So nehmen Vassale-Generali, Erdheim, Pineles, Escherich, 
Pfeiffer-Mayer, Feer, Chvostek, Curschmann, Haberfeld, 
Hecker, Kehrer, Pexa, Resch, Strada u. a. eine entgiftende Wir- 
kung der Epithelkörperchen auf giftige Stoffwechselprodukte (Tetanie- 
zit) an*) | 

Mac Callum-Vögtlin und ähnlich Petrone-Vitale vertreten die 
Anschauung, daß ein im Blut kreisender Stoff in der Norm durch die 
Epithelkörperchen oder durch ein von ihnen ausgeschiedenes, Produkt 
zebunden wird. Wenn dieser Stoff der Epithelkörperchen fehlt, so wird 
las im Blute vorhandene Toxin an Kalk gebunden, der auf diese 
Weise dem Körper entzogen wird und, an das Toxin gebunden, zur 
Ausscheidung kommt. 

Peritz entwickelt ganz ähnliche Anschauungent). Man könnte 
nach ihm annehmen, daß sich im Körper Substanzen befinden, die bei 
der Tetanie den Kalk in Lösung hielten und zur Ausscheidung brächten. 
In dieser Weise würde er seine normalen Aufgaben, das Erregungs- 
gleichgewicht im Nerven gegenüber den Alkalien zu erhalten, entzogen. 
Wollte man die konstante Beziehung zwischen Epithelkörperchen und 
Tetanie hiermit in Einklang bringen, so müßte man annehmen, daß 
die Epithelkörperchen Stoffe erzeugen, die die calciumlösenden Sub- 
stanzen binden oder in irgendeiner anderen Weise unschädlich machen. 
= Peritz zieht aber weiterhin aus verschiedenen Gründen tt) statt 
der entgiftenden Funktion der Epithelkörperchen eine katalysatorische 
in Betracht und nähert sich damit der Anschauung von Freuden- 
berg-Klocmann. Diese glauben, daß es sich bei der Phosphorleber- 
tranwirkung „um eine Erhöhung der oxydativen Kräfte des Organis- 
mus unter Bildung von an Oxy-Gruppen reichen Körpern handelt, die 
zur Übertragung bzw. Verankerung des Ca nötig sind“ (vgl. auch 
Falta-Kahn). 

Sie fahren dann fort: „Indem wir diese Auffassung auf die Deu- 





*) Wegen Einzelheiten muß auf die ausführlichen Darstellungen von Biedl, 
Mac Callum, Budinger, Falta-Kahn, Guleke und Peritz verwiesen werden. 
*) Ältere Literatur bei Thiemich im Handb. von Pfaundler-Schloß- 
mann. 
+.) Bezüglich Tetaniegift vgl. vor allem Biedi, Mac Callum und Rudinger. 
t) Gekürste Wiedergabe. 
tt) Siehe Original. 
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tung der Ätiologie der Spasmophilie anwenden, nehmen wir bei dieser 
eine Störung der oxydativen Funktionen dem Fett gegenüber als wich- 
tigen ätiologischen Faktor an. Vielleicht ist diese Störung auch eine 
allgemeinere, wie man in Anbetracht der Befunde von Liefmanı er- 
warten darf (Vermehrung des Acetons im Urin Spasmophiler)*).“ 

Vor allem ist Peritz und Freudenberg-Klocmann (vgl. auch 
die Ausführungen von Lust) das gemeinsam, daß sie die Bindungsver- 
hältnisse der Salze an die Lipoide (Plasmahaut usw.) in Erwägung ziehen, 
was auch mir unter Berücksichtigung der kolloidalen Lösungsverhäl- 
nisse von größter Wichtigkeit zu sein scheint. 

Kolloidale Veränderungen im Gehirn ziehen auch Klose-Vogt 
(desgi. Cooke) in Betracht. Während sie aber bei ihren thymekto 
mierten Hunden — was ihnen als besonders wichtig erscheint — 
eine verminderte Alkalescenz der Liquorflüssigkeit fanden, hat die 
Ylppö bekanntlich beim tetaniekranken Kinde nicht gefunden. 

Natürlich ist wiederholt der Versuch gemacht worden, das Tetanie 
gift nachzuweisen, doch ist dies bisher nicht einwandfrei gelungen”: 

Die Untersuchungen bewegten sich in verschiedenen Richtungen 
Pfeiffer-Mayer haben in 6 von 17 Fällen gefunden, daß das age 
nale Serum parathyreopriver Hunde bei partiell parathyreoidektomierten 
Mäusen Tetanie hervorruft. Abgesehen davon, daß dieser Befund von 
anderer Seite nicht bestätigt wurde, können auch andere nichtspen- 
fische Stoffe, wie z. B. Tuberkulin, bei partiell parathyreoidektomiertei 
Tieren eine Tetanie auslösen (vgl. Biedl, Rudinger). 

Biedl und andere fanden, daß bei einer Behandlung parathyre 
priver Tiere eine Blutentziehung bessernd wirkt, was nach ihrer Ar 
sicht für ein im Blute kreisendes Gift spricht. 

Mac Callum, sowie Mac Callum-Vogel fanden, daß die Durc- 
blutung des Beines eines gesunden Tieres mit dem Blute eines tetanie- 
kranken zu einer, auf das durchblutete Bein beschränkte, Übererre- 
barkeit führt. Denselben Erfolg hatten sie aber auch, wenn sie statt de 
Blutes eines tetaniekranken Tieres oxalsaures Natrium verwendeten” 
Demnach scheint mir nicht unbedingt die Annahme notwendig, dad 
ein Gift Ca-fällend und dadurch die Erregbarkeit steigernd wirkt. vie- 
mehr ist es ebensogut möglich, daß das kalkarme Tetanieblut schon 
an sich direkt Kalk an sich reißt und auf diese Weise eine Steigerung 
der Erregbarkeit herbeiführt. Hierzu sind sicherlich nur geringe Kor- 
zentrationsveränderungen notwendig. 

Auf ganz anderem Gebiete bewegen sich Untersuchungen von 
Resch. Bekanntlich hat Fuchs die Möglichkeit erörtert, daß die Te 
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tanie nichts anderes als ein Ergotismus sei, da’ das klinische Bild beider | 


*) Vgl. auch Geßner. 


**) Ausführliche Darstellungen, siehe Guleke, Biedl, Mac Callum und 


Rudinger. 


«**) Nach Durchschneidung sämtlicher Muskel und Nerven wurden die Getabe 


der Extremität des gesunden Tieres mit denen eines parathyreopriven Tiere 
verbunden. 
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Erkrankungen sich in hohem Maße ähnelt. Da das Ergotoxin dem 
ö-Imidazolyläthylamin identisch ist, so sprach Biedi die Vermutung 
aus, „daß in den Aminobasen, vor allem im -Imidazolyläthylamin viel- 
leicht das postulierte, aber bisher nicht nachgewiesene Tetaniegift ge- 
sucht werden könne“. 

Biedl kommt zu keinem abschließenden Urteil. Resch hat nun 
verschiedene Aminobasen, die im Darm entstehen und vielleicht auch 
oei Schädigung der Lebersperre resorbiert werden können, auf ihre 
tetaniegenen Eigenschaften hin untersucht, darunter auch das Imid- 
azolyläthylamin; bei allen bis auf Hypophysin kam er zu einem nega- 
tiven Resultat. Bei letzterem bleibt aber die Frage offen, ob es sich 
um eine Aminowirkung oder um eine Korrelationswirkung des Hypo- 
physemextraktes als solchen handelt. Mit der letzten Vermutung würde 
sich Resch an die Gruppe derer anschließen, die die Epithelkörperchen- 
wirkung als eine Ausfallserscheinung im Regulationsmechanismus der 
inneren Sekretion auffassen (Bauer, Falta-Kahn, Falta-Rudinger, 
Guleke, Hirschfeld, Ibrahim, Krehl, Aschenheim u. a.). 

Die Wirkung des Ausfalls des spezifischen Sekrets der Epithel- 
körperchen kann entweder eine direkte sein, indem sein Fehlen zu 
Störungen führt, oder sie kann eine indirekte sein, derart, daß durch 
den Wegfall dieses Sekrets andere Drüsensekrete infolge des fehlenden 
Antagonismus zu stark überwiegen (vgl. Falta-Rudinger). 

Selbstverständlich besteht auch die Möglichkeit, daß beides in 
Frage kommt. Wir haben schon oben bei der Besprechung der pluri- 
zlandulären Auffassung der Tetanie auf die wichtigsten Korrelations- 
törungen hingewiesen, vor allem auf die sekundäre (?) Wirkung des 
Nebennierenhormonse. Die Dinge liegen aber auch hier wieder viel 
komplizierter, als es auf den ersten Blick scheint (Falta-Kahn, 
Bauer, hier Literatur); denn wie Falta-Kahn nachgewiesen haben, 
;prechen z. B. erwachsene Tetaniker ebenso stark auf Pilokarpin wie 
Adrenalin an. 

Nach den Untersuchungen von Falta-Bertelli-Bolaffio-Tedesko 
und Rudinger „wirken die Drüsen der accelerierenden Gruppe (Thy- 
teoidea, chromaffines System, Hypophyse) gleichsinnig, nämlich steigernd 
auf den Salzstoffwechsel ein. Doch werden die einzelnen Faktoren des 
Salzstoffwechsels, und damit die Ausscheidungsverhältnisse durch Nieren 
und Darm in verschieden spezifischer Weise beeinflußt. Dagegen 
hemmen Pankreas und Epithelkörperchen den Salzstoffwechsel“. 

Bei parathyreopriven Hunden konnten dieselben eine gewaltige 
Steigerung der Salzausscheidung gleichzeitig mit Steigerung der Eiweiß- 
zersetzung feststellen. Das Auffallende an diesen Befunden ist, daß 
auch die Ausscheidung der Alkalien gesteigert gefunden wurde, während 
doch im allgemeinen bei Tetanie nur eine Vermehrung der Erdalkalien- 
ausscheidung festgestellt worden ist. Sicherlich steht auch diese im 
Vordergrund. 

. Verfolgt man den Gedankengang weiter, daß die Dysfunktionen 
der an der Tetanie beteiligten Drüsen primär (direkt) zu einer Stö- 
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rung des Salzstoffwechsels führen — wofür meines Erachtens viele 
spricht —, so würde die Übererregbarkeit des Gesamtnervensysten:i 
sekundär durch Ionenverschiebung und dadurch bedingte Lipoidver- 
änderungen, etwa im Sinne von Peritz, zu erklären sein. 

Eine andere Hypothese vertreten Falta-Kahn in Weiterentwic- 


lung einer von Falta-Rudinger ausgesprochenen Ansicht. Sie halter | 


es für möglich, daß „durch ein Hormon die Epithelkörperchen den 
Kalkstoffwechsel im Zentralnervensystem beeinflussen. Das Epithel 
körperchenhormon wäre eventuell als ein assimilatorisches aufzufassen. 


durch dessen Wegfall Kalkverlust in den Ganglienzellen und damit | 


Übererregbarkeit in denselben eintritt“. In diesem Falle wäre also der 


Kalkverlust ein sekundärer, bedingt erst dadurch, daß das Bindung- |: 


vermögen der Ganglienzellen für den Kalk herabgesetzt wäre. Indessen 
sind dies alles nur mehr oder minder gut begründete Hypothesen. 
Meine Ansicht geht dahin, daß es infolge einer pluri- 


glandulären Störung der inneren Sekretion direkt zu all- 


gemeinen Stoffwechselstörungen kommt, an denen der Salz- 


stoffwechsel ganz besonders beteiligt ist. Dessen Störung i 
führt erst zur Störung der Nervenerregbarkeit im Sinne einer |; 


Steigerung. Es ist aber zurzeit noch nicht auszuschließen. 
ob es nicht infolge der Stoffwechselstörungen diesen parallel- 
gehend auch noch zur Bildung von Stoffwechselgiften kommt. 

Es sind, zum Teil auch aus pathogenetischen Gründen, ausgedehnte 


Untersuchungen angestellt worden, wo im Nervensystem (zentral ode |. 
peripher) der Sitz der Übererregbarkeit zu suchen sei, ohne daß bisher | 


vollkommene Einigkeit erzielt worden ist (Mac Callum, Rudinger. 
Falta-Rudinger, Schlesinger, Zusammenstellung bei Biedl). B 


scheint mir aber nicht notwendig, auf Einzelheiten einzugehen, es ge} 
nügt für uns die Annahme Escherichs, daß es sich „um eine Beta- } 
ligung des gesamten Nervensystems — der peripheren Nerven, de 

Rückenmarks samt der Medulla oblongata und des Hirnes handelt“. } 


Ätiologie. Wir sind also zu der Anschauung gekommen, daß die 
Tetanie auf einer relativen pluriglandulären Insuffizienz mit besondere: | 


Beteiligung der Epithelkörperchen beruht, und daß die Insuffizienz al I 


einheitliche pathogenetische Grundlage anzusehen ist. 
Dieser einheitlichen Pathogenese steht eine Vielheit von Schäd 


lichkeiten als auslösende Ursachen gegenüber — man könnte diex | 





i 


auch als ätiologische Ursachen bezeichnen, d.h. als die mannigfaltiger ' 


Ursachen, die die pathogenetische Störung bedingen können *). 


i 


Dabei herrscht im einzelnen Unklarheit, inwiefern diese Noxen : 
einerseits direkt auf die Epithelkörperchen und die anderen beteiligten : 
Drüsen schädigend wirken, inwiefern sie andererseits indirekt durch ! 
eine abnorme Inanspruchnahme der endokrinen Drüsenfunktion (über ` 
die Leistungsfähigkeit derselben hinaus) zu einer Störung des inneren 


Regulationsmechanismus führen. 


*) Ähnlich äußert sich auch Pineles. 
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Die Widerstandsfähigkeit bzw. Leistungsfähigkeit der beteiligten 
Drüsen gegenüber den einwirkenden Schädlichkeiten ist natürlich von 
Fall zu Fall verschieden. Dieselbe kann durch extrauterine Einflüsse 
(z. B. Blutungen) geschädigt sein — in diesem Falle müßte man nach 
Tandler-Bauer von einer konditionell begründeten Tetanie sprechen —, 
oder ihre Schwäche kann auf einer konstitutionellen, also angeborenen 
Minderwertigkeit (Hypoplasie) beruhen. Häufig wird beides gleichzeitig 
der Fall sein. Bei der kindlichen Tetanie besteht, wie oben erwähnt, 
wahrscheinlich eine konstitutionelle Altersdisposition der Epithelkörper- 
chen. Dazu kommt noch die Disposition des kindlichen Nerven- 
systems, die wir als physiologische Spasmophilie kenden gelernt haben. 
Daher ist es nicht zu verwundern, wie leicht sich letztere in eine pa- 
thologische Spasmophilie — Tetanie — verwandelt. 

Neben dieser arteigenen Altersdisposition gibt es aber auch noch 
Individualdispositionen, denen wir einen Augenblick unsere Aufmerk- 
samkeit schenken müssen. Je größer die Individualdisposition ist, ein 
desto geringerer äußerer Reiz ist nötig, um die Tetanie in Erscheinung 
treten zu lassen. 

Es kann theoretisch und vielleicht auch praktisch Fälle geben, 
wo der äußere Reiz äußerst gering ist. In solchen Fällen genügen die 
Reize des Lebens, um eine Tetanie auszulösen. Dies kommt zum Bei- 
spiel bei der Tetanie gut gepflegter Brustkinder in besten hygienischen 
Verhältnissen in Betracht (vgl. Fälle von Hochsinger und Schiffer). 

Es gibt verschiedene Individualdispositionen, die zur Tetanie dispo- 
nieren. So haben wir schon im klinischen Teil die Häufigkeit der Te- 
tanie bei Debilitas congenita erwähnt. Ein anderes disponierendes 
Moment bildet die Heredität. Relativ häufig ergibt die Vorgeschichte, 
daß die Mutter, seltener der Vater, auch in ihrer Jugend an Krämpfen 
oder Laryngospasmus gelitten hat; oder die Mutter hat selbst noch 
ein Facialisphänomen. Ferner ist es nicht selten, daB mehrere Kinder 
einer Familie an Tetanie erkranken (Bauer, Escherich, Feer, 
Finkelstein, Hochsinger, Japha, Kassowitz, Kehrer, Kirch- 
gässer, Loos, Pineles, Potpetschnigg, Peritz, Phleps, Pott, 
Seeligmüller, Spiegelberg, Schiffer, Thiemich, um nur einige 
zu nennen). 

Die Polymortalität der Krampffamilien heben Feer, Thiemich 
und Stolte hervor, wobei letzterer es freilich offen läßt, ob es sich 
stets um Tetanie gehandelt hat*)**). 

Von dieser direkten Heredität und Familiarität der Tetanie muß 
man scharf die Frage der neuropathischen Belastung trennen, worauf 
Thiemich-Birk mit Recht hinweisen. 


*) Erwähnenswert erscheint auch die Beobachtung von Hesse-Phlepe, die 
bei den Müttern von Kindern mit Schichtstar wiederholt anamnestisch Tetanie 
feststellen konnten. 

+*+) Wie oben erwähnt, konnte Iselin feststellen, daß die Nachkommen par- 
tiell parathyreoidektomierter Ratten schon bei der Geburt eine elektrische Über- 
errogbarkeit zeigen. 
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Czerny-Keller, Hochsinger, Thiemich-Birk, Neumann be : 
tonen die Bedeutung der hereditären neuropathischen Belastung. 
Tbiemich-Birk fanden bei ihren katanamnestischen Erhebungen bi 
53 Kindern: 







Heredität 


Neuropathie — 
Phyohose >. 
Degeneration . . . 





Ich habe zur Frage der neuropathischen Disposition schon anll- ; 
lich der Erörterung über die bei der Tetanie vorkommenden peych- : 
schen Störungen Stellung genommen, so daß ich nunmehr hierauf ver- 
weisen kann. , 

Gegenüber den Anschauungen von Thiemich, Hochsinger' 
und Neumann, die eine angeborene, oft hereditäre Minderwertigkeit : 
des Nervensystems als Basis der Tetanie ansehen, möchte ich mit ' 
Bauer an der oben entwickelten Anschauung festhalten, daß die 
Neuropathie nur häufig mit der Tetanie kombiniert ist. 

Tetanie, Rachitis, Neuropathie, Status thymico-lymphatious er 
sudative Diathese) bilden — um mit v. Pfaundler zu sprechen — 
Teilbereitschaften, deren Kreise sich teilweise decken. 

Neuropathie in der Aszendenz ist also nur insofern direkt belastend - 
aufzufassen, als sie das Vorhandensein einer familiären Minderwertig ` 
keit anzeigt. Trotz meines, einen Kausalnexus prinzipiell ablehnende 
Stendpunktes zweifle ich durchaus nicht daran, daß die Kombination . 
Tetanie-Neuropathie sehr häufig und für das betreffende Individuum : 
sehr ungünstig ist. | | 

Wenn wir an der Bedeutung der inneren Sekretion für die Ent , 
stehung der meisten Teilbereitschaften festhalten, so kann vielleicht | 
auch die vorwiegende Disposition der Knaben zur Tetanie hier ange | 
reiht werden (Soltmann, Ganghofner, Seeligmüller, Potpetsch- 
nigg, Escherich, Phleps). Letzterer sagt z. B., daß sowohl von. 
Erwachsenen wie Kindern doppelt so viel männliche Individuen von 
der Tetanie befallen werden als weibliche. Ich selbst fand seineneit . 
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*) Hochsinger entwirft folgendes Schema (ohne daß näher auf die R 
ohitisfrage eingegangen wird): 
Hered. neuropath. Konstitution. 

— — —— — — 


+ rachitogen. Schädlichkeit usw. 4 
— Übererregbarkeitskrämpfe. > Neuropathie mit und ohne 
y Facialisphänomen. 


Späteklampsie. 
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in der Ambulanz der Heidelberger Kinderklinik für die Jahre 1899 
bis 1910 236 Knaben und 133 Mädchen. Auch eine Durchsicht der 
Krankengeschichten der Münchner Kinderklinik von 1906 bis 1917 
ergab ein Verhältnis der Knaben zu den Mädchen wie 2:1. Dagegen 
sind auffallenderweise in der Ambulanz der Münchner Kinderklinik 
‚von 1908 bis 1915 141 Knaben und 137 Mädchen beobachtet worden. 
Woran dies liegt, ist nicht ganz klar. Man könnte ja daran denken, 
daß bei den Knaben die Tetanie besonders schwer verläuft und sie 
‘deshalb zahlreicher zur Aufnahme in die Klinik kommen als Mädchen. 
Dies stimmt aber nicht zu der Heidelberger Ambulanzbeobachtung. 

Jedenfalls ist an dem Überwiegen der Knaben bei der Tetanie 
wohl nicht zu zweifeln; dies erscheint um so interessanter, als auch 
beim Ekzem dasselbe Verhältnis besteht (vgl. Moro-Kolb). 

Von den verschiedenen äußeren ätiologischen Faktoren, die die 
Entstehung einer Tetanie begünstigen können, haben wir den Einfluß der 
Ernährungsstörungen schon oben besprochen und gesehen, wie ver- 
shieden die Ansichten hierüber sind. In einer gewissen Zahl von 
fällen und bei einer bestimmten Art von Tetanie ist in einer Ernäh- 
ungsstörung sicherlich ein wichtiger auslösender und begünstigender 
faktor zu sehen. | 

Wie wir uns die Wirkung der Ernährungsstörung im einzelnen 
'orzustellen haben, wissen wir noch nicht sicher; aller Wahrscheinlich- 
wit nach haben wir ja in einem Bestandteil der Molke das schädi- 
nde Agens zu suchen. Indessen, über die feineren Zusammenhänge 
ler Molkenwirkung mit den Vorgängen des intermediären Stoffwechsels 
md mit den Störungen der innersekretorischen Drüsen bestehen höch- 
tens MutmaBungen. 

Ebensowenig können wir den näheren Zusammenhang der anderen 
Faktoren angeben, die mehr oder weniger häufig als auslösende Ur- 
achen der Tetanie in Betracht kommen, wie langdauernde, erschöpfende 
Krankheiten, insbesondere der Atmungsorgane, chronischer Eiterungen 
sw. (Finkelstein u.a.). Allen diesen ist gemeinsam, daß sie die 
!esamtenergie des Körpers herabsetzen. Eine besondere Erwähnung 
ædarf aber noch der auffällige Einfluß der Jahreszeiten *). 

So sehr die Ansichten über die Genese der Tetanie auseinander- 
jehen, darin sind sich fast alle Autoren einig, daß eigentümlicherweise 
ie Hauptfrequenz der Tetanie im Februar bis März zu finden ist. Es 
zit dies sowohl für die Tetanie der Kinder wie für die der Erwach- 
wnen (Escherich, Feer, Loos, Ganghofner, ferner v. Frankl- 
Hochwart, v. Jacksch, Phleps, vgl. Literatur bei Thiemich)**). 





*) Vergleiche auch die entsprechenden Ausführungen über den Einfluß der 
Jahreszeit auf das Facislisphänomen. 

**) Was die von verschiedenen Autoren (vgl. Thiemioh) festgestellte Tat- 
sache anbetrifft, daß die höchste Frequenz der Rachitis etwas später sich zeigt, 
als die der Tetanie, so würde dieser Umstand nichts gegen den Zusammenhang 
dieser beiden Erkrankungen beweisen, da eine Tetanie die Eltern der Kranken 
sicherlich eher zum Arzt führen als eine Rachitis. 
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Es ist kein Zweifel daran, daß irgendeine Schädlichkeit, die den 
Winter hindurch wirkt, sich allmählich summiert, so daß ee am Ende 
des Winters zu einer Frequenzsteigerung der Tetanie kommt. v. Frankl- 
Hochwart weist aber ausdrücklich darauf hin, daß bei Erwachsenen. 
bei denen die Tetanie besonders häufig chronisch ist, die Latenzeyn- . 
ptome das ganze Jahr hindurch bestehen, und es nur unter dem Ei- > 
fluß der Winterschädlichkeit zu einem Übergang in manifeste Tetanie 
kommt. Es handelt sich also auch hier nur um eine auslösende und 
exacerbierende Schädlichkeit. Welcher Art dieselbe ist, ist uns unbe 
kannt. Escherich hat den von Kassowitz geschaffenen Begriff der 
respiratorischen Noxe*) auch für die Winterschädlichkeit der Tetani: 
angenommen, und viele Autoren, wie Feer, Kassowitz selbst. 
v. Pirquet, Pineles, haben ihm beigestimmt. 

Sicherlich spricht manches dafür, so auch die von Escherich- 
v. Frankl-Hochwart, Ganghofner, Loos beobachtete Erkrankung 
von nichtverwandten Wohnungsgenossen. Ferner fällt es ins Gewich 
daß die Tetanie der Erwachsenen besonders Heimarbeiter, die x 
schlechten hygienischen Verhältnissen leben, befällt (Schuhmache. 
Schneider). 

Indessen können die unhygienischen Verhältnisse (respiratorisch 
Noxe) doch auch wieder nicht der einzige Grund für den Einfluß de 
Jahreszeit sein. Schon Escherich hat selbst darauf hingewiesen, dab 
er Tetanie bei Kindern, die in den besten hygienischen Verhältnisses. 
lebten und viel in die frische Luft kamen, beobachtet hat; Fisch: 
und Thiemich sprechen sich gerade deshalb gegen eine Überwertun 
der respiratorischen Noxe aus. | 

Sicherlich spielen klimatische und meteorologische Einflüsse ein 
nicht ganz unbedeutende Rolle Die Tetanie ist an verschiedene: 
Orten verschieden häufig, Sichere Angaben hierüber sind schwer m 
machen, da natürlich, wie bei jeder solchen Erkrankung, mit der ge 
nauen Kenntnis derselben die Zahl der Fälle steigt. Indessen kan 
ich selbst auf Grund eigener Beobachtungen sagen, daß die Tetani: 
in Heidelberg mit dem weichen Klima der Rheinebene bedeutend bäu- 
figer als in Dresden und auch in München ist. 

Auch müssen neben den allgemeinen klimatischen Verhältnise: 
noch andere meteorologische Einflüsse von Bedeutung sein, um ds 
Auftreten manifester Symptome zu begünstigen. Dafür spricht die be- 
kannte Tatsache, daß die Tetanie häufig „epidemieartig“ auftritt un: 
tatsächlich früher als Epidemie aufgefaßt worden ist. Phleps führ 
als solche Tetaniejahre die Jahre 1883, 1886, 1887, 1896 an. Ih 
selbst konnte in Heidelberg für den Frühling 1908 42 Fälle, für der 
Frühling 1909 15 Fälle bei etwa gleichbleibender Gesamtzahl der An- 
bulanzbesucher feststellen. 

Dieser Häufung der Tetanie in einzelnen Jahren entspricht au“ 
ihr schubweises Auftreten während einer Tetanieperiode selbst. M: 


*) Einfluß langdauernden Aufenthalts in schlechten hygienischen Verki: 
nissen, ohne ins Freie zu kommen, Arme-Leute-Luft usw. 
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war seinerzeit in Heidelberg aufgefallen, daß man, wenn erst ein Te- 
taniefall in die Ambulanz kam, mit Bestimmtheit darauf rechnen konnte, 
in den nächsten Tagen noch mehrere andere zu sehen. Angeregt durch 
Herrn Professor Moro*), der seinerzeit in München ähnliches beobachtet 
hatte, ging ich dieser Erscheinung statistisch nach und fand im allge- 
meinen meinen Eindruck bestätigt. Wenn es auch nicht immer in 
allen Jahren infolge der relativ doch geringen Gesamtzahl der Fälle 
leutlich war, so trat doch in manchen Jahren, vor allen in den Te- 
aniejahren, das schubweise Auftreten der Tetanie recht deutlich hervor. 
Velche Einflüsse hierfür maßgebend sind, kann ich nicht sagen. Solt- 
nann hat einmal darauf hingewiesen, daß er in Breslau nach einer 
/berschwemmung plötzlich ein gehäuftes Auftreten von Tetanie be- 
!bachtet hat. 

Auslösung der manifesten Tetanie. Ernährungsstörungen, chro- 
ische, konsumierende Krankheiten, winterliche, klimatische, meteoro- 
gische Einflüsse sind als ätiologische Faktoren in dem oben aus- 
eführten Sinne für die Entwicklung einer Tetanie von Bedeutung. 

An diese kann man die Momente anreihen, die mehr eine latente 
'etani ein eine manifeste überführen. Wenn auch diese beiden Gruppen 
aer Bedeutung nach in einem gewissen Gegensatz zueinander stehen, so 
t doch eine scharfe Trennung nicht immer möglich. Solche Einwir- 
ungen, die eine manifeste Tetanie auslösen können, sind u. a. akute 
ıfektionakrankheiten, akute Verdauungsstörungen, Tuberkulininjektionen 
„hvostek u. a.), Ergotininjektionen (Rudinger), Traumen (Mann, 
‚Frankl-Hochwart, Peritz), äußere Reize aller Art (Heubner)**). 

Thiemich hat ferner die Anschauung ausgesprochen, daß der 
wyngospastische und wohl auch der eklamptische Anfall durch eine 
törung der Atmung mit relativer Kohlensäureanhäufung im Gehirn 
usgelöst werden kann, wie eine solche beim Schreien und Weinen 
icht zustande kommt. Vor allem käme dies auch für die Entstehung 
es eklamptischen Anfalls im Anschluß an die Kohlensäureintoxikation, 
ie durch den Stimmritzenkrampf selbst bedingt wird, in Betracht, so 
aß hier ein circulus vitiosus vorliegen würde. Auch Gött und Pot- 
etschnigg äußern sich ähnlich, ersterer weist auch auf die Keuch- 
ustenkrämpfe hin. Escherich spricht sich zwar nicht völlig ableh- 
end aus, weist aber — und wohl mit Recht — darauf hin, wie selten 
och solche asphyktischen Konvulsionen bei der Larynxdiphtherie mit 
ırer hochgradigen Cyanose sind. 

Damit ist wohl alles gesagt, was über die inneren und äußeren 
üslösenden ätiologischen Ursachen der Tetanie zu erwähnen wäre. 
'ochmals sei betont, daß wir über den inneren Zusammenhang zwischen 
lesen und der pathogenetischen pluriglandulären Störung wenig oder 
ichte Sicheres wissen. 


*) Herr Professor Moro war so liebenswürdig, mir die Verwendung des 
Materials, das ich seinerzeit als sein Assistent gesammelt habe, zu gestatten, wo- 
ür ich ihm auch an dieser Stelle meinen verbindlichsten Dank ausspreche. 

+*+) Thiemich lehnt letzteres ab. 
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Prognose. 


Ein Teil der Tetaniker geht im Anfall oder auch sonst im An- 
schluß an die Tetanie zugrunde. Wie groß die Zahl derselben in. |. 
wechselt wohl nach Ort und Zeit. Potpetschnigg fand, dab} 
bei einer Gesamtzahl von 109 wegen Tetanie bzw. Eklampsie aufgenon- 
menen Kinder im Spital 25 Proz. verstorben waren, darunter 10 in 
Anfall. Escherichs Statistik ergab eine Mortalität von 26 Proz, d- 
runter waren 8 im Anfall gestorben. Er hebt aber hervor, daß es sid 
- hierbei um das Material der Klinik, also um Schwerkranke handel. | ` 
während die Prognose für die Privatpraxis und Ambulanz sich günstige | - 
stellt. Diese Tatsachen sind so bekannt, daß eine weitere Erörterung} 
als überflüssig erscheint. i 

Ist demnach an sich schon die Prognose für die akute Erkrankuy] 
nur mit Vorsicht zu stellen, so wird dieselbe dadurch noch mehr ge} 
trübt, daß auch nach Ablauf des akuten Stadiums das Schicksal viel} 
Tetaniker ein trauriges ist. Abgesehen von den später Zu besprechende 
Fällen, wo die eklamptisch-tetanischen Erscheinungen überhaupt niett, 
verschwinden oder nach Jahren wiederkehreri, sind die Tetaniker ar] 
scheinend sehr häufig von intellektueller und psychischer Minderwerti-| 
keit bzw. 'Abartung bedroht*). Wir verdanken diese Erkenntnis wi 
‚ allem Thiemich-Birk und Potpetschnigg. i 

Für die Tetanie der Erwachsenen hatte schon v. Frankl-Hoch-| 
wart hervorgehoben, „daß sich nur wenige Leute von der uns be] 
schäftigenden Krankheit ganz erholen: chronische Tetanie, tetanoide Zv- 
stände, ein gewisses Siechtum, eine Art von Lebensschwäche knüpi| 
sich zumeist an die einmal erworbene Affektion“. 

Dagegen galt die Prognose der Eklampsie — eine exakte Scheidug]| 
zwischen Tetanie und nicht tetanoiden Krämpfen wurde früher nicki 
vorgenommen — früher als günstig (Finckh, Monod, Walton, Carter. 
Oppenheimer u. a., zitiert nach Thiemich-Birk,). 

Erst Thiemich- Birk und Potpetschnigg zeigten auf Grund ge 
nauer katanamnestischer Forschungen, daß nur eine kleine Anzahl alle 
Tetaniker (Spasmophilen) sich zu vollkommen gesunden Menschen ent; 
wickelt. Wenn ihre Untersuchung sich freilich auch nur auf dë 
Material der Klinik stützt, das durch die Schwere der Erkrankug| 
und durch die sozialen Schichten, aus denen es stammt, besonders ur: 
günstige Verhältnisse darbietet (Potpetschnigg selbst, Escherich ul. 
Hochsinger), so sind ihre Befunde doch so wichtig, daß eine ausführ 
liche Besprechung notwendig erscheint. 

Thiemich-Birk fanden, daß von 155 Hilfsschulkindern 36, ah 
23 Proz., in ihrer Jugend an Krämpfen gelitten hatten, und zwar 


8 an Krämpfen und Laryngospasmus, 
19 an Krämpfen ohne Laryngospasmus, 


9 nur an Laryngospasmus. 


*, Ältere Literatur findet sich bei Thiemioh-Birk, Birk u. Potpetschnitt 
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Durchschnittlich waren 40—45 Proz. der früheren „Eklamptiker“ 
geistig schwach begabt. Sowohl unter den Schwachbegabten wie unter 
den anderen Kindern, die früher an Tetanie gelitten hatten, fand sich 
eine große Anzahl „Nervöser“ mit Pavor nocturnus, Schreckhaftigkeit, 
Wegbleiben, Wutkrämpfen, Zornausbrüchen, tikartigem Blepharospamus, 
Enuresis nocturna, Schulkopfschmerzen, Pseudologia phantastica, Fieber- 
krämpfen, Stottern u. a. m. 

Nur höchstens ein Drittel des Gesamtmaterials war frei von jeder 
Schädigung. Laryngospastiker und Eklamptiker zeigten in der Beteili- 
gung an den Folgezuständen keinen Unterschied*. Die Schwere der 
akuten Erkrankung und die Dauer der Anfälle hat auf das spätere 
Schicksal keinen Einfluß. Die körperliche Entwicklung fanden Thie- 
mich-Birk im ganzen gut. 

Zu ganz ähnlichen Resultaten, wie die beiden genannten Autoren 
am Breslauer Material, kam Potpetschnigg am Material der Grazer 
und der Münchner Kinderklinik. Auch er fand Schwachsinn oder Psy- 
cbopathie häufig bei den früheren Tetanikern. Seine Untersuchungen 
stützen sich auf 109 Fälle der Grazer und 8 Fälle der Münchner Klinik. 
Von diesen 109 Kindern waren während der ersten Aufnahme im Spital 
25 gestorben; von den 84 Entlassenen konnte über 48 nichts mehr in 
Erfahrung gebracht werden, 19 waren weiterhin gestorben, 17 konnten 
eruiert und 16 im ganzen nachuntersucht werden. Einschließlich der 
8 Münchner Fälle hat Potpetschnigg 24 Kinder nachuntersucht, da- 
von waren nur ö nach seiner Ansicht vollkommefi gesund. Alle übrigen 
19 Kinder, d.h. 79 Proz., wiesen Schädigungen auf, die teils in Form 
körperlicher Fehler von vornherein auffielen, teils als Defekte des Nerven- 
systems oder der Psyche anamnestisch erhoben und durch die Unter- 
suchung, besonders mittels des galvanischen Stromes aufgedeckt wurden. 

Dieselben ungünstigen Ergebnisse hatten Feststellungen H. Vogts. 
Er fand in einer Hilfsschule, daß von 116 Schülern 33, d. h. 28,5 Proz., 
an Eklampsie gelitten hatten, unter diesen war kein Epileptiker. Diese 
letzte Tatsache spricht dafür, daß man hier wenigstens im allgemeinen 
Eklampsie mit Tetanie #lentifizieren kann. H. Vogt berichtet weiter, 
daß von 140 Idioten ohne epileptische Erscheinungen und ohne cere- 
hrale Lokalprozesse der Langenhagener Anstalt 37,1 Proz. eklamptisch 
gewesen waren. Ähnliches fand Kleefisch**), Arzt der Idiotenanstalt 
Franz-Sales-Haus in Huthop bei Essen. Von 500 idiotischen, nicht 
epileptischen Zöglingen hatten 196, d.h. 39,2 Proz., in der Jugend an 
Krämpfen gelitten, und Rizor stellte fest, daß 27 Proz. der Fürsorge- 
töglinge der Provinz Westfalen in ihrer Vorgeschichte Krämpfe im 
Kindesalter aufweisen. Aber auch Hochsinger, der gegen das Material 
von Thiemich-Birk und Potpetschnigg einwendet, daß dasselbe unter 
Pauperismus gelitten habe und als Klinikmaterial ein besonders schweres ' 


*) Sowohl Thiemich wie Birk haben sich noch wiederholt mit demselben 
Thema beschäftigt. Birk hat die Untersuchungen, die zunächst nur Kinder bis 
zum 7. Lebensjahr unifaßten, später bis auf das 12. ann: ausgedehnt. 

*®) Nach H. Vogt. 
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gewesen sei, fand, daß von 9 Kindern seiner guten Privatpraxis, die an 
Eklampsie gelitten hatten, nur 2 später völlig normal und frei von |: 
mechanischer Übererregbarkeit waren. Die anderen waren Neuropathai |: 
(Migräne, Launenhaftigkeit, geistig übererregbar). Intellektuell geschädir 
scheint keins derselben gewesen zu sein. 

Escherich kommt zu einem günstigeren Resultat. In den wenigen. | 
von ihm längere Zeit beobachteten Fällen konnte er einen Defekt an 
der Intelligenz oder an der Psyche nicht feststellen. 

So erscheint die Prognose der Tetaniker zunächst nach den meister | 
Untersuchungen in recht trübem Licht. Gegen die Wucht der Tatsache 
scheint kein Einwand möglich, und doch sträubt sich das Empfinde: | 
dagegen, daß jedes zweite Krampfkind unrettbar ein intellektuell oder 
psychisch geschädigter Mensch werden soll, sofern er überhaupt nur ax |. 
Leben bleibt. Die Lösung ist wohl in zweierlei Hinsicht zu suche: | 
Einmal ist, worauf schon oben hingewiesen worden ist. das Material 
worauf sich die Befunde stützen, ein einseitiges und ausgesucht schwere. 
ebenso, wie sicher nicht- 25 Proz. aller Tetaniker während der akuten 
Erkrankung sterben, wenn men neben der Klinik auch Privatprari 
und Ambulanz berücksichtigt, ebenso werden sicherlich schon aus den: 
selben Grunde nicht weit über 50 Proz. aller Tetaniker im spätera| . 
Leben geschädigt sein*). Es ist weiterhin auch nicht auszuschließen. 
daß bei Individuen, die gleichzeitig für andere degenerative Erkrankungen. 
z. B. Neuropathie disponiert sind, die Tetanie besonders schwer verläufij 
(Escherich), so daß gerade diese in der Klinik aufgenommen werdet | 

Diese Auffassung hat auch zu der von Thiemich-Birk x 
äußerten Ansicht Beziehung, daß Tetanie und Psychopathie in keinen 
kausalen Zusammenhang stehen, sondern beide auf einer Keimschädigun: ! 
des Gehirns meist hereditären Ursprungs zurückzuführen sind N; 
weisen unter anderm zur Begründung dieser Ansicht darauf hin, daš į 
die Schwere der ursprünglichen Erkrankung und die Zahl der Anfài ı 
in durchaus keinem Verhältnis zum Folgezustand stehen. | 

Escherich hält es freilich auch’ durchaus für möglich, daß de) 
„tetanoide Intoxikation“ das heranwachsende Gehirn besonders schädigt.’ 
Ich glaube indessen, daß wir hierin bis zu einem gewissen Grade Thie | 
mich-Birk folgen müssen. 

Meiner ganzen wiederholt geäußerten Auffassung nach möchte ich 
in der peychopathischen oder intellektuellen Minderwertigkeit gleich | 
Thiemich-Birk keine Folge der Tetanie sehen. Wenn diese Autores ; 
freilich sagen: „Und damit ergibt sich die Möglichkeit, die E klamp% : 
sowohl wie die späteren Schädigungen auf einen einzigen Ausgang ; 
punkt zurückzuführen, nämlich auf ein durch hereditäre Faktoren sicher ; 
im Keim geschädigtes Gehirn“, so erscheint mir diese Auffassung dort . 
zu weitgehend. Ich sehe in diesem häufigen Zusammentreffen von Te 
tanie und Psychopathie wiederum dasselbe, was ich in dem häufige: 





*) Escherich erhebt auch noch gegen die Art der Untersuchung Bedenken 
(fehlen von Vergleichsmaterial aus denselben sozialen Schichten). 


i 
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Zusammentreffen von Tetanie und z. B. Status thymico-Iymphaticus 
‚sehe: nämlich die Koinzidenz zweier abwegiger a 
wie dies ja so häufig vorkommt. 

Epilepsie. Wir haben es bisher vermieden, die Frage nach dem 
Übergang der Tetanie in die Epilepsie zu berühren, da dieselbe einer 
-besonderen Besprechung bedarf. Während die älteren Autoren, die wenig 
Wert auf eine Klassifizierung und Unterscheidung der verschiedenen 
"ormen der Kinderkrämpfe legten, im ganzen einen Übergang der 
"iklampsie in Epilepsie nicht bezweifelten, ist gerade die gegenteilige 
Insicht bezüglich der Tetanie seit den genauen Untersuchungen von 
fhiemich-Birk, Birk und Potpetschnigg, besonders bei den Kinder- 
‚rzten, die herrschende. 
~ Andererseits haben wir gelernt, in einem Teil der nicht tetanischen 
indlichen Eklampsien nichts anderes als die ersten Anzeichen einer 
.genuinen Epilepsie“ zu sehen (Heubner, Birk, Potpetschnigg, 
LVogt u. a.) Birk führt folgende differential-diagnostische Punkte 
. wischen tetanischer und epileptischer Eklampsie an, die meiner Ansicht 
sch aber nur einen bedingten Wert haben. 

-= Die epileptischen Krampfanfälle treten nach ihm 1) viel seltener 
uf (z. B. alle 4 Wochen 1 Anfall), machen 2) keinen Unterschied zwi- 
.then Brust- und Flaschenkindern, sind 3) unabhängig von der Jahres- 
-&t; die Kinder sind 4) nie elektrisch übererregbar; versagt 5) die üb- 
khe antitetanische Therapie, insbesondere die Frauenmilch. 

Es kann heutzutage selbstverständlich kein Zweifel mehr daran be- 
lehen, daß Tetanie und Epilepsie an sich nicht dasselbe sind, wie es 
‚on einzelnen älteren Autoren (vgl. Thiemich-Birk) und neuerdings 
„och von Aschaffenburg (mit gewissen Einschränkungen) angenommen 
rrd. Aber die Vertreter der streng-dualistischen Richtung (Thiemich- 
‚lirk, Gött, Feer, Vogt, Wieckmann) lehnen auch jeden Zusammen- 
ang von Tetanie und Epilepsie für das spätere Lebensalter ab, sei es 
un, daß eine Epilepsie sich aus einer Tetanie entwickelt, sei es, daß 
lie Tetanie als auslösende Ursache für die Epilepsie in Betracht kommt, 
des schließlich, daß nur eine häufige Kombination von Tetanie mit 
ipilepsie an einen, wie auch immer gearteten Zusammenhang denken läßt. 

Die Vertreter dieser ablehnenden Anschauung haben gute Gründe 
ür sich. So fanden sowohl Thiemich-Birk wie Potpetschnigg bei 
hren schon erwähnten Untersuchungen niemals einen Epileptiker in der 
iszendenz der untersuchten Kinder, was bei der Erblichkeit der Epi- 
epsie sicherlich sehr auffällig ist. Nach Thiemich-Birk treffen ferner 
mf 10000 Erwachsene etwa 12 Epileptiker, auf 10000 Kinder aber 
100 Eklamptiker. Sie betonen aber vor allem, daß sie bei keinem der 
von ihnen untersuchten Kindern bis zum 12. Lebensjahre (Birk) einen 
wirklichen Übergang von Tetanie in Epilepsie gesehen haben. 

Aber sowohl Thiemich-Birk wie die anderen Anhänger dieser 
Ansicht geben zu, daß bei tetanischen Kindern sich die eklamptischen 
Anfälle in regelmäßigen Abständen dauernd wiederholen oder nach einer 
Pause, etwa vom 5.—8. Lebensjahre an, wieder neu einsetzen können. - 
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Diese eklamptischen Anfälle sind nur durch das Vorhandensein einer 
tetanoiden Übererregbarkeit (vor allem durch die elektrische Übererreg- 
barkeit) von der Epilepsie zu unterscheiden. Thiemich hat für dies 
Zustände den Namen Späteklampsie vorgeschlagen. 

In ähnlicher Weise kommt Potpetschnigg auf Grund seiner Unter | - 
suchungen zu der Aufstellung des Begriffes der Spätspasmophilie oder $ - 
tetanoiden Epilepsie. Bei 2 der von ihm nachuntersuchten Kinde: į : 
hatten die eklamptischen Anfälle angedauert und ließen sich nur dur 
latente tetanische Symptome von der echten Epilepsie unterscheider. | - 


Mir scheint aber Potpetschnigg doch schon an eine, nur dura] © 
besondere Symptome gesonderte Form der Epilepsie zu denken. Dafirt : 
spricht auch der Umstand, daß er von Anhängern des Zusammenhange] : 
von Tetanie und Epilepsie, wie z. B. von Redlich und von Bauer. 
für ihre Anschauungen in Anspruch genommen wurden. 


Redlich und Bauer sind aber durchaus nicht die einzigen, def : 
an einen solchen Zusammenhang von Tetanie und Epilepsie für bei: 
stimmte Fälle festhalten. - 

Ehe wir aber die verschiedenen Theorien und Möglichkeiten eine} ` 
solchen Zusammenhanges erörtern, ist es geboten, das vorliegende M;J : 
terial statistisch daraufhin zu sichten, ob überhaupt ein gemeinsames Vor} > 
kommen von Tetanie und Epilepsie häufig beobachtet worden ist. Day `: 
vorliegende Material ist überraschend groß. Ich sehe dabei zunächst 
von jeder theoretischen Erwägung ab und beschränke mich nur darauf : 
solche Fälle anzuführen, bei denen Tetanie und Epilepsie gemeinsn] ` 
beobachtet worden sind, sei es, daß die Epilepsie der Tetanie oder di} -: 
Tetanie der Epilepsie folgte. 

Von Kinderärzten, die Fälle, die meiner Ansicht nach hierher ı 
hören, beschrieben haben, führe ich Heubner, Hochsinger., Fisch.) 
Freudenberg-Klocmann, Luttwig an. Dabei muß ich freilich vor| 
weg betonen, daß ich Birks Standpunkt, die elektrische Übererregbar| 
keit als einziges differential-diagnostisches Kriterium anzusehen. nich) . 
teilen kann, wie dies wohl auf Grund meiner bisher geäußerten Art : 
sichten durchaus verständlich ist. | 


Über die bekannten Heubnerschen Fälle kann man vielleicht ver! _ 
schiedener Meinung sein. Heubner selbst erklärte sie von Anfang x} - 
für echte Epilepsie. Indessen spricht der in verschiedenen Fällen : | 
obachtete Laryngospasmus doch jedenfalls dafür, daß bei dieser Ep:' 
lepsie ein Hypoparathyreoidismus (J. Bauer) bestand. 


Fischls Fall, auf den schon früher hingewiesen worden ist, mich, 
ich ausführlich referieren. Fischl selbst möchte ihn unter die tetanoider! 
Zustände einreihen: Knabe, von nervösen Eltern stammend. Mit einen i 
Jahr im Anschluß an Dyspepsie schwerste Eklampsie; im Anschluß a: ; 
diese eine Woche lang linksseitige Facialisparese. Seitdem lebhafte : 
Facisalisphänomen. Im 5. Lebensjahr ergab die elektrische Untersuchun | 
am N. peronaeus: KOeZ = 1,5 MA. Schmelzdefekte an den Zähnen. 
besonders an den Schneidezähnen. Psychisch frühreif, von größter Let 
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haftigkeit. Etwa seit dem 3. Lebensjahre Zustände von kurzem Weg- 
bleiben, die Fischl als petit mal bezeichnet; als Aura ging eine un- 
angenehme Geruchsempfindung voraus. Diese Anfälle häuften sich im 
Winter und im Frühjahr. Seit dem 8. Lebensjahr Anfälle von der Art 
der Jacksonschen Epilepsie mit klonisch-tonischen Zuckungen und 
Bewußtseinsverlust. Die Anfälle wurden durch Darmstörungen ausgelöst. 
Dabei konnte Fischl, der den Knaben seit Jugend beobachtete, noch 
mit 10 Jahren ein positives Facialisphänomen, positives Erbsches und 
Trousseausches Phänomen feststellen. 

Hochsinger berichtet über ein Kind, das im Säuglingsalter schwerste 
Laryngospaspen hatte und vom 6. Lebensjahr sicher an „schwersten 
epileptischen Paroxysmen“ litt*). | 

Ob man 2 weitere von ihm b&obachtete Fälle von Epilepsie mit 
positivem Facialisphänomen, die als Säuglinge schon Krämpfe hatten, 
dazu rechnen will, hängt von der Auffassung der Bedeutung des Facialis- 
phänomens ab, und muß daher der Beurteilung des einzelnen überlassen 
bleiben. 

Freudenberg-Klocomann erwähnen eine Kombination von Te- 
tanie mit einer „durch das Auftreten von Salaamkrämpfen zweifellos 
festgestellten Epilepsie“. 

Schließlich sei noch der von Luttwig beschriebene und wieder- 
holt erwähnte Fall genannt. Es handelte sich um einen ausgesprochenen 
Fall von Tetanie mit Karpopedalspasmen, elektrischer und mechanischer 
Übererregbarkeit, bei dem außerdem epileptiforme Anfälle mit Zungen- 
bi8 und Narben von solchen beobachtet wurden **). 


*) Erwähnt in der Hochsingerschen Arbeit über: Facialisphänomen und 
jugendi. Neuropathie. 

**) Ich hatte in der letzten Zeit Gelegenheit, einen hierher gehörigen Fall zu 
beobachten, der in Kürze wiedergegeben werden soll. „Es handelt sich um einen 
fünfjährigen Knaben, der wegen gehäufter Krampfanfälle, die sich im Anschluß 
an eine Grippe entwickelt hatten, zur Aufnahme kam. Im Alter von 9 Monaten 
hatten eklamptisch-laryngospastische Anfälle bestanden, die sich nach den nicht 
ganz sicheren Angaben der Mutter bis zum zweiten Lebensjahr (aber jedenfalls 
selten) wiederholt haben sollen. Angeblich seit dem erneuten Auftreten der Krämpfe 
auffallende Verdummung. Zungenbiß und unfreiwilliger Harnabgang nie beobachtet; 
dagegen hatte sich der Knabe im Anfall wiederholt verletzt. Reste einer 
Verletzung bei der Aufnahme noch vorhanden. Aura feststellbar. An- 
fälle zuerst in kurzen Intervallen in der Klinik beobaehtet. Es bestand völlige 
Bewußtlosigkeit mit sehr träger Pupillenreaktion. Nach einem wilden Aufbäumen 
des ganzen Körpers traten vorwiegend klonische Zuckungen auf, die sich fast stets 
auf die rechte Seite beschränkten, öfters folgte danach tonische Starre der 
hefallenen Extremität (z. B. Spreizstellung der rechten Hand). Dauer der Anfälle 
von 20 Sekunden bis mehrere Minuten. Nach dem Anfall leicht benommen, 
schlief danach. Das Gesamtbild (Halbseitenbeteiligung, Verletzungen, 
Aura) ließ zunächst nur an Epilepsie, eventuell Rindenepilepsie 
denken. 

Aber Fecialis- und Peronaeusphänomen war dauernd positiv, die elektrische 
Erregbarkeit war im Anfang gesteigert. (AnOeZ = 3,5; KOeZ = 4,5.) Große 
Kalkgaben (bis 15 g Calo. chlorat. orystallis.) hatten vollen und dauernden Erfolg. 
Alles dieses spricht dafür, daß es sich um eine Spättetanie handelt, 


282 Erich Aschenheim: 


Weit zahlreicher sind die Beobachtungen einer Kombination von 
Tetanie und Epilepsie bei Erwachsenen, so daß v. Frankl-Hochwart 
sagt: „Die bei den Tetaniekranken bisweilen beobachteten epileptischen 
Anfälle werden wohl mit Recht nicht als bloße Komplikation aufgefaßt 
sondern unter Umständen zum Symptomenbilde direkt gerechnet.“ 

Redlich berichtet in seiner Arbeit: Tetanie und Epilepsie, über 
11 eigene und 61 aus der Literatur zusammengestellte Fälle; er unter- 
scheidet verschiedene Gruppen (Auftreten von Tetanie und Epilepsie 
gleichzeitig, ferner Auftreten von Tetanie mit nachfolgender Epilepsie 
und umgekehrt; z. B. Auftreten von Graviditätstetanie bei einer epi- 
leptischen Frau usw.), und belegt alle Gruppen durch einwandfreie Be- 
obachtungen. So berichtet er z. B. über einen 19 jährigen Mann, der 
als Kind Laryngospasmus gehabt hat. Zur Zeit, wie Redlich ihn be- 
obachtete, bestanden typische epileptische Anfälle mit Zungenbiß, gleich- 
zeitig traten aber auch echte Karpopedalspasmen auf. Das Facisli-- 
phänomen war in allen 3 Ästen positiv, desgleichen fand sich ein 
Trousseausches und Schlesingersches Phänomen. Ähnliche Beobach- 
tungen haben Luger (Literatur), Graetz (beide Autoren mit elektrischen 
Untersuchungsbefunden), Saiz, Freund, H. Curschmann, Falta- 
Kahn (Fall 9, 11, 17) und andere veröffentlicht. 

Hervorgehoben sei, daß auch bei parathyreopriven Tieren epilepti- 
forme Anfälle beobachtet worden sind (vgl. Biedl und Bauer). 

Für den Zusammenhang von Tetanie und Epilepsie sprechen sich 
ganz allgemein, um nur einige zu erwähnen, Bauer, Biedl, Cruchet. . 
Curschmann, Falta-Kahn, v. Frankl-Hochwart, Hartmann-di 
Gaspero, Hochsinger, Pineles, Redlich, Rudinger u. a. aus. Es 
ist aber zu betonen, daß diese Autoren über die Art des Zusammen- 
hangs durchaus nicht einer Meinung sind, wenn sie die Tatsache de- 
selben auch anerkennen. 

Auch Escherichę der sich über die Kombination Tetanie-Epilepsie 
sehr vorsichtig ausdrückt, sagt doch am Schlusse des betreffenden Ka- 
pitels: „Es ist allerdings nicht ausgeschlossen, daß die Epilepsie ähn- 
lich wie andere nervöse Erkrankungen, die Tetanie bei einem dazu dis- 
ponierten Individuum auslöst, oder daß bei einem an chronischer Te 
tanie leidenden Individuum sich im Laufe, vielleicht auch im Gefolge 
der Tetanie echte epileptische Anfälle einstellen. Man hat es dann aber 
eben mit einer Kombination beider Zustände, nicht mit dem Übergehen 
des einen in den anderen zu tun.“ Schließlich sei auch auf die Häufig 
keit des Facialisphänomens bei Epilepsie hingewiesen (Chvostek. 


die sich aber nur durch das Vorhandensein der Latenzsymptome 
von einer Epilepsie unterscheidet (tetanoide Epilepsie, siehe unten). 

Das Kind steht geistig, besonders in Hinblick auf seine Sprachentwickluns 
auf der Stufe eines Zweijährigen. Nach der schon erwähnten Angabe der Mutter 
soll sich diese Verdummung erst in den letzten Wochen entwiekelt haben, ir 
dessen ist der Gesamteindruck doch dahingehend, daß diese Imbezillität schon 
längere Zeit besteht, sich allerdings unter dem Einfluß der gehäuften Kramp’ 
anfălle gesteigert hat. Der Befund ist erwähnenswert, ohne daß ihm ein differentisi- 
diagnostischer Wert für die Trennung von Tetanie und Epilepsie zukommt. 
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Curschmann, v. Frankl-Hochwart, Redlich, Stern, Schultze 
u.a), eine Tatsache, die, wie erwähnt. je nach der Stellungnahme des 
einzelnen verschieden bewertet wird. 

Wenn wir ganz objektiv das vorliegende Material betrachten, so 
scheint mir trotz der gewichtigen Einwände, die Thiemich-Birk und 
ihre Anhänger geltend machen können, doch ein Zusammenhang zwischen 
Tetanie und Epilepsie zu bestehen. Allerdings muß man ohne weiteres 
zugestehen, daß es sich nicht um eine so gewöhnliche Kombination 
wie etwa Tetanie und Rachitis handelt. Welcher Art aber die Be- 
dingungen sind, die für ein gemeinsames Vorkommen von Tetanie und 
Epilepsie erforderlich sind, darüber herrschen recht verschiedene An- 
sichten (Bauer, Binswanger, Curschmann, Escherich, Freund, 
v. Frankl-Hochwart, Hartmann-di Gaspero, Pineles, Red- 
lich usw.). 

Die Epilepsie kann als Folge der Tetanie aufgefaßt werden. das 
gemeinschaftliche Vorkommen beider kann eine Kombination sein. die 
auf ein und dieselbe Grundursache zurückgeht, Tetanie und Epilepsie 
können sich gegenseitig auslösen. Für alle diese Anschauungen finden 
sich Vertreter. So sagt z. B. Redlioh: „Von den Erkrankungen der 
Drüsen mit innerer Sekretion bestehen Beziehungen des Morbus Base- 
dowii und der Tetanie zur Epilepsie; speziell bei der Tetanie sind epilep- 
tische Anfälle nicht selten, beide Erkrankungen können sich in mehr- 
facher Weise kombinieren, wobei ein gewisser pathogenetischer Zusammen- 
hang vorauszusetzen ist.“ 

Die Stellungnahme zu dieser ganzen Frage hängt meines Erachtens 
von dem Standpunkt ab, den man überhaupt zur Epilepsie-Frage ein- 
nimmt. Auf der 6. Jahresversammlung der Gesellschaft Deutscher 
Nervenärzte 1912 in Hamburg war die Stellung der Epilepsie ein Referat- 
thema, dessen Hauptreferenten Redlich und Binswanger waren. Ferner 
haben neuerdings Hartmann-di Gaspero sowie Bauer zu dieser 
Frage Stellung genommen. 

Wenn wir den Ausführungen Bauers, der das Resümee aus den 
divergierenden modernen Anschauungen zieht, folgen, so kommen wir 
zu der Auffassung, daß die Epilepsie „keine Krankheit im wahren 
Sinne des Wortes, sondern eine Konstitutionsanomalie eigner Art dar- 
stellt“. Und zwar liegt eine individuelle Disposition, die epileptische 
Reaktionsfähigkeit des Gehirnes vor (Redlich). Diese kann konstitu- 
tionell und konditionell bedingt sein. Das erstere würde der genuinen, 
originären Epilepsie entsprechen, die zu ihrer Auslösung keine oder nur 
geringe Ursachen bedarf. Bauer sagt darüber: „Je geringfügiger nun 
die zur Auslösung notwendige exogene Quote, desto mehr nähert man 
ach der konstitutionellen Epilepsie Binswangers, der endogenen, 
ofiginären Epilepsie Steiners, desto mehr gelangt man wieder zu der 
alten, genuinen Epilepsie, die ja auch Oppenheim nicht ganz aufgeben 
möchte“. Auf der anderen Seite kann die epileptische Reaktions- 
fähigkeit durch äußere Momente hervorgerufen oder gesteigert werden. 

Man kann hier eine berechtigte Parallele zur kindlichen Tetanie 


s 
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ziehen. Auch bei dieser gibt es auf der einen Seite Brustkinder, die 
trotz bester hygienischer Verhältnisse infolge ihrer Konstitution an 
Tetanie erkranken, auf der anderen Seite bedarf es bei anderen Kinden 
lange Zeit hindurch der Einwirkung aller möglicher äußerer Schädigungen. 
um eine pluriglanduläre Hypofunktion und damit Tetanie zu erzeuger 
(konditionell bedingte Tetanie). 

Wie bei der Tetanie, so gibt es auch bei der Epilepsie zahlreiche 
auslösende ätiologische Momente, die zu dem epileptischen Symptomer- 
komplex, der auf einer abwegigen Reaktionsfähigkeit des Gehirns bė- 
ruht, führen können. Die epileptische Reaktionsfähigkeit des Gehim 
kann unter anderem auch von konstitutionellen oder konditionell: 
abnormalen Funktionen der endokrinen Drüsen bedingt sein (Bauer. 
Curschmann, Redlich). 

t Auch hier scheinen die Fpithelkörperchen beteiligt zu sein, wie da: 
sicher beobachtete gleichzeitige Auftreten von Epilepsie und Tetani 
nach Kropfoperation beim Menschen und nach Parathyreoidekton:: 
beim Tiere beweist*). 

Damit ist die Brücke zwischen Tetanie und Epilepsie meines Er | 
achtens geschlagen. Wir müssen annehmen, daß bei vorliegende:: 
Krankheitsbereitschaft sowohl die Tetanie eine Epilepsie, wie umgekeht ! 
die Epilepsie eine Tetanie auslösen kann, und endlich ` können die į 
selben äußeren Momente bei bestehenden Krankheitsbereitschaften gleich- 
zeitig Tetanie und Epilepsie zum Ausbruch bringen **). 

Ob, wie H.Curschmann annimmt, schon eine Disposition solche: : 
Individuen zur Epilepsie vorhanden sein muß, oder ob die „hypo 
parathyreoidotische Konstitution“ an sich zusammen mit anderen 
Momenten zu dem epileptischen Symptomenkomplex führen kann 
(Bauer), das sind Fragen, die zu weit in das Gebiet der Theorie 
führen, um hier mehr als gestreift zu werden. 2 

Wir können in logischer Fortentwickelung früherer Gedankengäng ' 
für die tetanische pluriglanduläre Störung und für die epileptische 
Reaktionsfähigkeit des Gehirns annehmen, daß zwei Sonderbereitschafte . 
vorliegen, die relativ häufig bei demselben Individuum gzusammer ` 
treffen ***). 

Die hier entwickelte Anschauung entspricht im gewissen Sinne der 
von Potpetsohnigg, der schon von einer tetanoiden Epilepsie 
gesprochen hat. Ich finde diesen Ausdruck durchaus entsprechend 
und besser als Thiemichs Späteklampsie. Es gibt ja in der Tat eine 
tetanoide Epilepsie, d. h. eine durch die Tetanie ausgelöste Epilepsie, bei 


3 
N 
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*) Bauer weist darauf hin, daß auch noch andere Sekretionsstörungen (1 B 
„die hypogenitale Konstitution“) Beziehungen zur Epilepsie haben. 

+*+) Ich möchte ausdrücklich betonen, daß es mir fern liegt, für diese Ar 
schauung irgendwelche Prioritätsansprüche geltend zu machen. Sie baut sich viel 
mehr auf die Ausführungen der erwähnten Autoren, wie Bauer, Curschmann. 
Hartmann-di Gaspero, Redlich u. a. auf. 

***) Die Häufigkeit des Zusammentreffens ist aber hier nicht so groß, wie ewa 

beim Status thymico-Iymphaticus, Neuropathie und Tetanie, um von der Rachit» 
gar nicht zu reden. Prinzipiell ist es aber dasselbe. F 
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der sich auch noch tetanische Symptome finden*). Ihre Prognose mag 
wohl günstiger sein, als die der genuinen Epilepsie (Thiemich für 
Späteklampeie, H. Curschmann auf Grund therapeutischer Erfolge). 
Wenn es gelingt, die die epileptische Reaktionsfähigkeit steigernde oder 
aber die epileptischen Symptome auslösende Ursache — hier die Te- 
tanie — zu beseitigen, so können natürlich die epileptischen Symptome 
zeitweise oder für immer verschwinden; nach dem Satze: cessante causa 
cessat morbus. 


Therapie. 


Es bleibt noch die Besprechung der Therapie. Es liegt nicht im 
Rahmen dieser Arbeit, nunmehr lehrbuchartig die therapeutischen Maß- 
nahmen, die bei der Tetanie in jedem einzelnen Fall in Betracht kommen, 
darzustellen **). Hier soll vielmehr nur der Versuch gemacht werden, 
das, was neu ist, und das, was einer Wandlung unterworfen ist oder 
war, darzustellen und dazu kritisch Stellung zu nehmen. 


Prophylaxe. Allgemeine Einigkeit herrscht darüber, daß die beste 
Prophylaxe — wie Ibrahim es ausdrückt — Frauenmilch, Sonne, Licht 
und Luft ist; ist künstliche Ernährung nicht zu vermeiden, so soll 
‚dieselbe möglichst knapp sein (Escherich, Feer, Finkelstein, 
Ibrahim). 1 
= Ernährung. In der diätetischen Therapie wird wohl der günstige 
Einfluß der natürlichen Ernährung im allgemeinen nicht angezweifelt 
'Berend, Finkelstein, Zybellu. a.) Da andererseits aber auch Brust- 
kmder an Tetanie erkranken, müssen wir mit Zybell wohl annehmen, 
daß die Frauenmilch keine Heilnahrung im strengen Sinne des Wortes 
ist, vielmehr nur auch bei der Tetanie ihre allgemeine Wunderkraft 
entfaltet. | 

Sobald wir aber das Gebiet der künstlichen Ernährung betreten, 
treffen wir sofort auf den Streit der Meinungen, der durch die 
Zybellschen Untersuchungen entfacht worden ist. Wir sind schon 
wiederholt auf dieselben eingegangen. Betreffs der Ernährung ist ihr 
Ergebnis wohl das, daß Nahrungsentziehung (Teediät) durchaus keinen 
durchwegs günstigen Einfluß auf latente wie manifeste Tetaniesymptome 
hat, oft sogar eine deutliche Verschlechterung herbeiführt, Zybell fand 
ferner, ebenso wie v. Pirquet, weder einen günstigen Einfluß der 
Kuhmilchentziehung noch einen solchen bei der Verabreichung der von 
Fischbein empfohlenen Mehlkost. Thiemich hat, wie er mir in 
liebenswürdiger Weise mitgeteilt hat, die Ernährung der Tetaniker in 
seiner Klinik nach diesen neuen Gesichtspunkten eingerichtet. 

Auch Langstein wendet nunmehr auf Grund der Zybellschen 
Untersuchungen bei älteren Kindern die Tee-Mehldiät nicht mehr an, 


— — 





*) Ebenso gibt es eine epileptoide Tetanie, d. h. eine durch Epilepsie aus- 
gelöste Tetanie (Redlioh). 

**, Betreff einer solchen Darstellung verweise ich auf die neueren Lehrbücher 
der Kinderheilkunde. 
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während er bei jüngeren Kindern zunächst nach einer künstlichen Ent- 


leerung des Darmes 12 Stunden lang Tee gibt, um dann, wenn irgend 


möglich, Frauenmilch zu verabreichen. 


Ich habe schon bei der Besprechung der ätiologischen Bedeutung ` 


der Ernährung meine Bedenken gegen die Folgerungen aus den Zybell- 
schen Untersuchungen geäußert. Es ist ja kein Zweifel, daß dieselben 
für einen Teil der Fälle zutreffen, indessen ist doch, wenn wir nicht 
alle früheren klinischen Erfahrungen über Bord werfen wollen, nicht 
zu bezweifeln, daß es Gruppen von Tetanikern gibt, wo die Ernährung:- 
therapie ausgezeichnete Erfolge hat. Wahrscheinlich werden darunter 
vor allem solche sein, wo wir in der falschen Ernährung die auslösend: 
Ursache der Tatanie zu suchen haben. 

Nun liegt die Sache auch durchaus nicht so, als ob vor der Zybell- 
schen Arbeit die Hunger-Mehldiät kritiklos für alle Fälle von Tetanıe 
in Anwendung gekommen ist. Escherich hat dieselbe zwar empfohlen. 
hat sie aber gemäß seiner ganzen Auffassung über die Pathogenex 
der Tetanie stets nur als einen sekundären Faktor betrachtet, und die 
selbe mehr als eine Korrektur der von ihm gefürchteten Überfütterun 
angesehen. Feer, Finkelstein, Langstein-Meyer, Thiemich haben 
schon vorher vor der Anwendung dieser Diät bei schwer ernährung: 
gestörten Kindern gewarnt und dieselben, — wie Escherich — vor 
wiegend auf die überernährten, fetten, pastösen Säuglinge beschränki 
wissen wollen, wo sie aber auch höchstens einige Tage gereicht werden 
darf. Ibrahim hat sich sofort in der Diskussion über den Zybell- 
schen Vortrag in Karlsruhe in diesem Sinne ausgesprochen. Alle dies 
Autoren, wie Feer, Finkelstein, Langstein-Meyer u.a, geben ur 
umwunden zu, daß die Tee-Mehldiät nur in einem Teil der Fälle von 
Erfolg gekrönt ist, und daß vor allem bei der Rückkehr zur Mild- 
ernährung Rückfälle zu befürchten sind. Daß aber die Molkenreduktion 
bzw. Entziehung auf die Tetanie einen sehr günstigen Einfluß haben 
kann, beweisen auch die therspeutisch-diätetischen Erfolge von Bern- 
heim-Karrer, Rosenstern und Raabe. 

Bernheim-Karrer ging von der Idee aus, eine möglichst erdalkalier- 
reiche ausreichende Nahrung zu verabreichen. Zu diesem Zwecke geb 
er das von der Molke befreite Pegningerinnsel in ungesalzener Mehl- 
suppe, der 3 Proz. Soxhlets Nährzucker oder 2—5 Proz. Milchzucke 
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zugesetzt wurde. Um eine besonders gute Kalk- und Phosphorretention : 
zu erzielen, gab er gleichzeitig Phosphorlebertran. Die Heilungserfolge _ 


waren ausgezeichnet. Nun könnte der ganze Erfolg auf die Wirkung 
des Phosphorlebertrans geschoben werden, indessen betrug die Heilungs- 
dauer bei molkenreduzierter Milch (Finkelsteinsuppe), die anfangs ge- 


u... 


geben wurde, durchschnittlich 7—9 Tage, bei molkenfreier Nahrung 


4—7 Tage, während für eine erfolgreiche Phosphorlebertranwirkung 
sonst durchschnittlich 14—21 Tage bis zur Heilung angenommen werden 
Auch Rosenstern empfiehlt eine Anreicherung der Mehlsuppe mit 
Kasein oder Plasmon. 
Raabe hat in der Göppertschen Klinik von einer milchfreier 
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Kost bei älteren Kindern mit und ohne Phosphorlebertran die besten 
Erfolge gesehen *). | 

Das wichtigste bei einer Mehlkost scheint aber in der Salzfreiheit 
zu liegen (Bernheim-Karrer, Berend, Lust). Und daß dieser Um- 
stand nicht immer berücksichtigt ist, ist vielleicht zum Teil ein Grund 
ihrer verschiedenen Beurteilung. Der Erfolg der molkenfreien oder 
molkenarmen Kost ist eben, wie Bernheim-Karrer es betont, in einer 
Verschiebung des Verhältnisses der Alkalien zu den Erdalkalien zugunsten 
der letzteren zu sehen. 

Lust ist ja, wie wir schon gesehen haben, in seinen experimentell- 
diätetischen Versuchen zu ganz ähnlichen Resultaten gekommen. Er konnte 
im Gegensatz zu Zybell nachweisen, daß bei etwa der Hälfte der Kinder 
sowohl die molkenfreie Milch, als auch die ungesalzene Mehlabkoohung 
ein schnelles Sinken der elektrischen Erregbarkeit herbeiführte, während 
bei der anderen Hälfte die gleiche Therapie ohne jeden Einfluß war. 

Hiernach scheint es mir keineswegs berechtigt, die diätetische Be- 
handlung so, wie sie eine Zeitlang zum Teil kritiklos angewendet wurde, 
nun wieder ganz fallen zu lassen. In einer Reihe von Fällen wird sie 
zte Dienste tun. Solange wir keine festen Anhaltspunkte haben, 
welche Kinder für dieselbe geeignet sind, muß die Entscheidung im 
inzeinen Falle dem Blick des erfahrenen Arztes überlassen bleiben. 
Und so erwünscht gewiß in manchem Falle ein festes Kriterium auch 
wäre, ganz werden wir diesen ärztlichen Blick nie entbehren können, 
wenn die ärztliche Kunst das bleiben soll, was sie ist — eine Kunst, 
kein Handwerk. 


Kalktherapie. 


Auch ist die Gefahr eines diätetischen Fehlgrifis — was die Tetanie 
betrifft — eine weniger große als früher, da wir in der Kalktherapie 
ıin Mittel haben, das uns nach der Ansicht von Göppert, Blühdorn, 
Grünfelder gestattet, auf eine diätetische Behandlung der Tetanie ganz 
a verzichten und die Ernährung nur nach allgemeinen diätetischen 
Gesichtspunkten einzurichten. 

Wohl ist von einigen Autoren, wie Thiemich, Stöltzner, Zybell, 
Gerstenberger, Falta-Kahn ein Erfolg der Kalktherapie bestritten 
worden, aber im allgemeinen wird heute ein günstiger Einfluß großer 
Ralkdosen auf die Tetanie durchweg angenommen (Bachenheimer, 
Blühdorn, Freudenberg-Klocmann, Göppert,Grünfelder, Lang- 
stein, L. F. Meyer, Lust, Klose, Erich Meyer, Netter, Oliari**), 
Rohmer, Rosenstern, Risel, Schabad u. a. m.***). 


*) Die Ernährung wird der Eigenart des Kindes angepaßt. Als Durchschnitt 
wurde gereicht: 2 mal täglich 150—200 g 5 proz. Mehlsuppe mit einem Zusatz von 
€ g Malzextrakt oder 1!/, Stück Zucker, eine Mettwurstschnitte ohne Butter, 2 mal 
Brühsuppe mit 20 —30 Grieß, reichlich Gemüse und öfters 20—30 g Fleisch. Wegen 
Einzelheiten sei auf die Raabesche Arbeit verwiesen. 

+*+) Bei Oliari Zusammenstellung der italienischen Literatur. 

*.+) Über den Erfolg der Kalktherapie beim Tiere siehe Basch, Biedl, 
MacCallum, Rosenstern. 
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' Dagegen sind die Ansichten über die Wirkungsweise des Kalkes 


noch durchaus geteilt. Die ersten Versuche zur Anwendung des Kalka 
in der Tetanie gingen von der Tatsache der Kalkverarmung bei dieser 
Erkrankung aus und waren kausal gedacht (H. Curschmann, Risel, 
Rosenstern*). Diese Anschauung hat indessen viel an Boden ver- . 
loren (Göppert, Blühdorn, Lust, Zybell, Biedl**), vor allem wei ' 


der Kalk nur in genügend hohen Dosen wirkt, und weil seine Wirkung. | 


wenigstens ohne gleichzeitige Verabreichung von Phosphorlebertran, nur 


eine sehr flüchtige ist. 


Lust verweist auf die Forschung der letzten Jahre, nach dene | 


der Kalk je nach der Größe der Dosis und je nach der Korrelation 
mit anderen Salzen bald reizend, bald hemmend wirken kann, und 


— 


kommt zu der These: „Die Wirkung/des Kalkes auf das Nervensystem 


hängt in allererster Linie ab von der Höhe seiner Konzentration.“ 


So unbestritten an sich die sedative-narkotische Wirkung großer : 


Kalk- und Magnesiumgaben &uch ist, so erscheint mir doch durchau: 
noch nicht der Beweis erbracht, daß diese großen wirksamen Kali 


gaben ganz allein symptomatisch wirken; man könnte sich sehr woll 


—— 


auch eine flüchtige spezifische Wirkung erklären, wenn man sich a 
die Ergebnisse von Kochmann und Voorhoeve erinnert. Letzten: 
konnte zeigen, daß vom gesunden Manne übergroße Kalkgaben während 
der Dauer der Verabreichung retiniert und erst nach Aufhören der . 
selben ausgeschieden wurden. Kochmann wies seinerzeit nach, da) 
eine durch die Nahrung herbeigeführte negative Kalkbilanz allein dur 


übergroße Kalkgaben in eine positive umgewandelt werden konnte. 
Man kann sich also sehr wohl vorstellen, daß durch sehr große Kalt: 


gaben auch bei der Tetanie die Störung des intermediären Salzstof. 
wechsels zugunsten der Erdalkalien zeitweise behoben werden kann. ©- 
daß die Kalkverarmung des Nervensystems vorübergehend beseitigt wird 


mag diese nun primär durch eine endokrine Störung des Salzstoffwech::i : 
oder sekundär im Sinne der Theorien von Freudenberg-Klocmaa 


und Falta-Kahn bedingt sein”**). 


Da aber die Krankheitsursache, d. h. die innersekretorische Störunz. 


als solche nicht behoben ist, so muß es mit Wegfall der massiven Doei 


zu einer erhöhten Kalkausscheidung kommen, wodurch die Kalkwir- 


‚kung nur vorübergehend sein kann. 

Meiner Ansicht nach spricht ferner folgendes gegen eine rein 
symptomatische Wirkung des Kalkes. Bei längerer Anwendung vor 
hohen oder mittleren Kalkgaben in Verbindung mit Phosphorlebertzen. 
also bei Anwendung der jetzt üblichen Therapie (Freudenberg-Klor- 
mann, Grünfelder, Langstein, Langstein-Meyer, Meyer, Klose. 


*) Ältere Literatur bei Rosenstern 
**) Literatur bei Lust und Zybell. 

***) Guleke weist darauf hin, daß die Adrenalinzerstörung vom Alkaligehah 
des Blutes abhängt. Auch hei dieser Annahme wäre eine Vermehrung des Blut“ 
an Kalk durch Verabreichung großer Gaben desselben als spez. Therapie ar 
zuspr echen. 
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Rohmer, Schloß) kann man ein völliges Ausheilen der Tetanie er- 
reichen. 

Vor allem hat dies Rohmer in einer längeren Versuchsreihe ge- 
wigt. Er gab 4—6g CaCl, sicc. zusammen mit Phosphorlebertran. 
Unter dieser Behandlung schwanden die Krämpfe am ersten oder 
'weiten Tage, um auch, wenn der Kalk nach einiger Zeit weggelassen 
vurde, nicht mehr wiederzukehren. Auch die elektrische Erregbarkeit 
ehrte schnell und dauernd zur Norm zurück. 

Wir wissen ferner aus den Untersuchungen von Schabad und 
Birk (letzterer nur für Rachitis), daß unter dem Einfluß des a na 
bertrans die Kalkretention steigt*). 

Es erscheint mir nun wenig wahrscheinlich, daß die isolierte Kalk- 
terapie mit großen Dosen und die Kombinationstherapie: Phosphor- 
ıertran-Kalk im Prinzip vollkommen verschieden sein sollen**. Es 
scheint wahrscheinlicher, daß wir neben der narkotischen Wirkung 
tober Kalkgaben, die ja nicht bestritten werden soll, auch noch mit 
-mer spezifischen Kalkwirkung zu rechnen haben, die aber ohne Mit- 
-Tkung von Phosphorlebertran eine flüchtige ist. 

In der praktischen Anwendung des Kalkes begegnen wir einigen 
“Afferenzen. Im folgenden sind einige Behandlungsmethoden angegeben. 
-af die Rohmersche Kombinationstherapie ist oben schon eingegangen 

- orden. 

Die letzte Publikation aus der Göppertschen Klinik, die ja be- 
'Iglich der Kalktherapie eine führende Stellung einnimmt, stammt von 
:s0henheimer, auf dessen Ausführungen auch wegen Einzelheiten 
ingewieseon sei. 

Bachenheimer empfiehlt folgendes Rezept: 


Calc. chlorat. sicc. 30,0 (sive orystall. 60,0) 
Aq. dest. 250,0 
Gummi arabic. 2,0 
Sirup. simpl. ad 300,0 
M. D. S. 10 ccm nach Verordnung in Milch oder auch 
außerhalb der Mahlzeit. 


Statt Calc. chlorat. sicc. wurde auch Calc. lact. in Pulverform der 
Blch beigemischt, das aber nach Ansicht der Göppertschen Klinik 
weniger sichere Wirkung hat und das etwa in fünffacher Menge 
fe Calc. chlorat. zu reichen ist. 
Beotreſffs der zu verabreichenden Mengen zitiere ich Bachenheimer: 
Handelt es sich um schnelle Wirkung, so empfiehlt es sich 4—5 mal 
intündlich 1 g CaCl, zu geben, dann 3—4 stündlich die gleiche Dosis 
ortzusetzen. Will man die Nahrung der Milch zufügen, so ist man 


— — 





*) Allerdings fand Scohabad dies nicht bei allen Kalkpräparaten, sondern 
orwiegend bei Ca. acetic. 
**) Göppert schließt auch für die Wirkung lange Zeit verabreichter Kalk- 
* mittlerer Größe ohne Phosphorlebertran eine spezifische Wirkung nicht 
aus. 
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genötigt, die Zahl der Milchmahlzeiten bei gleichzeitiger Verringerung 
des Volumens anfänglich entsprechend zu vermehren, um mindestens 
6 g CaCl, oder 25—30 g Calc. lact. verabfolgen zu können. 

Während am ersten Tage, wenn man auf eklatante Wirkung Wert 
legen muß, man sich nicht vor Dosen von 9 g CaCl, scheuen darf. 
braucht man vom 2.—5. Tage an nicht mehr als die oben angeführte 
Dose. Vom 6.—12. Tage sind 5 g des CaCl, und 22 g des Milchsalse 
(4 gehäufte und 1 gestrichener Teelöffel) wohl die geeignesten Mengen. 
vom 12.—18. Tage 4 g bzw. 18 g, vom 19.—30. Tage 3 g bzw. 12 bi 
15 g der entsprechenden Salze. Bei jedem Rückfall ist auf die Anfange 
dose zurückzugreifen.“ 

Die Kalktherapie muß öfters monatelang fortgesetzt werden. Pho- 
phorlebertran wurde wiederholt mitgegeben, ohne daß Bachenheime: 
eine besondere Wirkung derselben feststellen konnte Die Ernährug I 
nahm keine Rücksicht auf die Tetanie und richtete sich nur nach der. 
allgemeinen Ernährungszustande. 

Schloß hat Bedenken gegen eine langdauernde Anwendung vo: 
Calcium chloratum. Er empfiehlt folgendes Rezept, das sich ihm bei 
währt hat: 


a a NN — 





Calc. phosphor. tribasic. puriss. 10,0 
Ol. jecor. Aselli 100,0 
M.D.S. 2mal tägl. 5 g. 


Nach Schabad wird bei der Kombinationsbehandlung essigsaurti 
Kalk besonders gut retiniert. | 
Mehrfach ist die Anwendung des Calc. bromat. snpiöhlen worden |, 
insbesondere aus der Finkelsteinschen Klinik, da es die Vorig]. 
von Kalk- und Bromwirkung in sich vereinigen soll So empfiehb |. 
Grünfelder: 
Calc. bromat. 20,0 
Aq. dest. ad 300,0 


M.D.S. 3mal tägl. 10 ccm. 


Die Nahrung wird bei dieser Behandlung nicht geändert. Ob Grün] : 
felder auch Phosphorlebertran gereicht hat, ist aus seiner Arbeit nicht | ` 
ersichtlich. Dagegen empfehlen Langstein, L. F. Meyer und Rose:-i 
stern ausdrücklich die Kombination von Calc. bromat. und Phosphor- 
lebertran und kommen dabei scheinbar mit kleinen Dosen (2—1$.,“ 
gut aus. | | 


Magnesiumtherapie. Neben dem Kalk ist auch das andere Erd: į 
alkali, Magnesium, von Berend in die Behandlung der Tetanie einge 5 
führt worden. Zybell konnte auch von diesem nur eine vorübergehend | 
Beeinflussung der elektrischen Werte und keine des klinischen Bilde | 
feststellen. Dagegen konnte Klose die Befunde von Berend bestätigen. 
insbesondere stellte auch er, wie Berend, fest, daß die peripheren teta- 
nischen Erscheinungen durch das Magnesium besonders gut beeinfuß: 
werden, während die Einwirkung auf die cerebralen Symptome, ns | 
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besonders auf den Laryngospasmus, eine geringere ist*). Gerade das 
umgekehrte Verhalten zeigt nach Klose der Kalk, der auf die Karpo- 
pedalepasmen nur geringe Einwirkung hat. 

Die elektrische Übererregbarkoit s sinkt bei der Magnesiumbehand- 
lung sehr schnell zur Norm ab. i 

Die Behandlung besteht in subkutaner Injektion einer 8proz. 
Magnesiumsulfatlösung, derart daß 0,2 g pro Kilogramm Körpergewicht 
berechnet werden. Vergiftungserscheinungen wurden niemals beobachtet. 
Wegen der subkutanen Art der Behandlung hat sich die Magnesium- 
behandlung bisher wohl wenig Freunde gewonnen, um so weniger, als 
die orale Kalkbehandlung, verbunden mit Phosphorlebertran, im all- 
gemeinen gute Erfolge hat. 

Indessen verdient ein Vorschlag von Klose, in schweren Fällen 
Kalk, der mehr zentral wirkt, mit Magnesium, das besonders die Ex- 
tremitätenkrämpfe beeinflußt, und Phosphorlebertran zu kombinieren, 
icher Berücksichtigung. Klose gibt folgende Richtlinien der Behandlung: 

1. Bei Karpopedalspasmen 1—2 mal subkutane Injektion von MgSO, 
3 Proz, 0,2 pro kg Körpergewicht, sofort Phosphorlaberiran. Tritt Aue 
! Injektionen keine Wirkung ein, so ist der Fall ungeeignet. 

2. Bei schweren allgemeinen Krämpfen und Laryngospasmus auch 
werst Magnesiumsulfat, dann aber 4,5—6 g Calc. chlorat., etwa am 
[age nach der Magnesiuminjektion. Dabei Phosphorlebertran. In der 
Nahrung werden nur die gröbsten Fehler beseitigt. 


Phosphorlebertran. Schon wiederholt ist bei der Besprechung der 
irdalkalientherapie die Anwendung des Phosphorlebertrans erwähnt 
vorden. Es besteht heute wohl kein Zweifel mehr, daß wir in diesem 
m vorzügliches Mittel zur Bekämpfung der Tetanie besitzen (Esche- 
ich, Feer, Finkelstein, Grabow, Hochsinger, Ibrahim, Kasso- 
ritz, Langstein, L. F. Meyer, Neumann, Ramacci, Rosenstern 
(hiemich, um nur einige zu nennen); indessen ist seine Wirkung doch 
‘eine absolut sichere und wird unter anderem vom Stadium der Er- 
rankung beeinflußt (Orgler). 

Auch hat derselbe zwei Nachteile; einmal ist seine Wirkung eine 
angsame, da dieselbe meist erst nach 6—14 Tagen voll in Erscheinung 
ritt (Berend, Finkelstein, Zybell), zweitens wird die Anwendung 
les Phosphorlebertrans durch die abführende Wirkung, die er manchmal 
ist, eingeschränkt. Finkelstein schätzt diese Kontraindikation aller- 
lings nicht hoch ein. Eine schnellere und intensivere Wirkung scheint 
las von Freudenberg-Klocmann hergestellte „Oxyprodukt‘ des Leber- 
tans zu haben, hier müssen aber noch weitere Erfahrungen abgewartet. 
werden. 

Der günstige Effekt des Lebertrans ist durch klinische und che- 
mische Untersuchungen vor allem von Finkelstein, Rosenstern 
ud Schabad bewiesen. Finkelstein fand, daß bei 50 unbehandeln- 





*) Canestro hat bei parathyreopriven Tieren mit Magnesiumbehandlung 
Erfolg gehabt. 


19* 
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den Kindern innerhalb 5 Wochen nur zweimal (4 Proz.) die KOZ 
dauernd zur Norm zurückgekehrt war, dagegen bei 32 mit Phosphor- 


— en 


lebertran behandelnden Kindern in 24 Fällen (75 Proz.). Er hat weiter 


hin festgestellt, daß Phosphor in Öl oder in Emulsion stets versagte: |. 


über die isolierte Lebertranwirkung bestanden hiernach noch Zweifel. 
Hier setzen nun die Untersuchungen von Rosenstern, einem Schüler 
Finkelsteins, ein. Derselbe kam zu folgenden Resultaten: 


1. Phosphorlebertran in Mengen von 2mal täglich 5 g der übliche: 


Lösung heilt in der Mehrzahl der Fälle die Spasmophilie. 
2. Phosphor in Öl oder Emulsion ist bei Spasmophilie unwirksan. 


3. Dagegen entfaltet Lebertran ohne Phosphor in großen Don 


(5mal 5 g) bei Spasmophilie etwa denselben Effekt wie Phosphorleber- 
tran in Mengen von 2mal 5 g pro die. 


Rosenstern empfiehlt daher: 


Phosphori 0,01 
Ol. jecor. Aselli 250,0 
M.D.S. 5mal tägl. 1 Teelöffel, 


um die Lebertranwirkung zu steigern. 

Stoffwechselversuche von Schabad kamen zu einem ähnliche 
Resultat, daß nämlich durch Lebertran ebenso wie durch Phosphor- 
lebertran die Kalkretention bei gleichzeitigem Abklingen der elektrische 
Erregbarkeit vermehrt wird*), während Phosphor allein oder in andere: 
Ölen keinen oder geringen Einfluß auf den Kalkstoffwechsel hatt 
(vgl. aber Orgler). 

Auf welche Weise die Lebertran- bzw. Phosphorlebertranwirkun; 


zu erklären ist, darüber gehen die Ansichten weit auseinander. Ein | 


Besprechung derselben kann an dieser Stelle wohl unterbleiben, da die 


selbe in ausführlichster Weise erst kürzlich durch Schloß erfolgt is. | 


Wenn Schloß zu dem Schlusse kommt, daß bei der Lebertranwirkun 
voraussichtlich eine unspezifische Darmwirkung und eine spezifisch 


Zellwirkung besteht, so mag dies wohl das richtige sein. Es erhebt | 


sich aber sofort die weitere Frage, in welcher Richtung die spezifische 
Wirkung des Lebertrans zu suchen ist. Alle Vermutungen tappen hier 
aber noch im Dunkeln, so beachtenswert auch einzelne Theorien, wie 
die von Freudenberg-Klocmann, auch sein mögen, die die Wirkung 
des Lebertrans mit einer Fixation des Kalkes an die Zelle durch seine 
lipoidlöslichen Eigenschaften zu erklären sucht. 


oe. 


Mir persönlich ist vorerst noch immer die Vierordt- Finkel. . 
steinsche Erklärung, daß es sich um eine Organextraktwirkung handelt : 


die sympathischste. 


| 


Organtherapie. Über die eigentliche Organtherapie ist wenig zu 
sagen. Bisher sind sichere Erfolge, wenigstens bei der kindlichen Tetanie. 


nicht zu verzeichnen. Neuerdings haben Kemmetmüller und Ger- 


*) Birk fand bekanntlich denselben günstigen Einfluß des Phosphorlebertrsss 
auf die Kalkretention bei Rachitis. 
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stenberger wieder über negative Erfahrungen mit Parathyreoidextrakt 
oder -tabletten berichtet, nur O. Meyer hat in einem Falle bei Dar- 
reichung von 250 Parathyreoidintabletten nach seiner Ansicht einen 
Erfolg gesehen. 

Dieser Mißerfolg der spezifischen Therapie darf aber nicht gegen 
die oben entwickelte pathogenetische Auffassung der Tetanie geltend 
gemacht werden; auch bei der postoperativen Tetanie, wo es sich also 
sicher um Ausfallserscheinungen der Nebenschilddrüsen handelt, erzielte 
Biedl mit Parathyreoidintabletten keinen Erfolg. Möglicherweise ist die 
Ursache dieses Ausbleiben eines therapeutischen Effektes darin zu suchen, 
daß in den kleinen Nebenschilddrüsen keine Aufspeicherung der wirk- 
samen Substanz erfolgt, diese vielmehr sofort in den Kreislauf ab- 
gegeben wird. 


Symptomatische Therapie. Über die symptomatische Behandlung 
des akuten tetanischen Anfalls (Eklampsie und Laryngospasmus) ist 
wenig Neues zu berichten. Das Chloralhydrat in Dosen von 0,5—1 g 
per os oder per klysma ist wohl im allgemeinen als das souveräne 
Mittel anerkannt. 

Die früher empfohlenen Chloroforminhalationen kommen jetzt wohl 
nur noch sehr selten zur Anwendung. 

Über die Bromwirkung sind die Ansichten geteilt. Während z. B. 
Hochsinger und Grosser-Betke dieselbe günstig beurteilen, sprechen 
sich andere, wie Escherich, Thiemich, Zybell, zögernd oder ab- 
lehnend aus. In der Form des Calc. bromat. kommt die Bromtherapie 
anscheinend erneut zur Geltung, wobei allerdings wahrscheinlich dem 
Kalkanteil die Hauptwirkung zufällt. 

Mehr Beachtung als bisher verdient nach meiner Ansicht die An- 
wendung der Lumbalpunktion, besonders bei andauernden schweren 
eklamptischen Krämpfen (bei Status eklampticus). Dieselbe ist zunächst 
von Bertolotti und Escherich, der auch noch ihre Anwendung 
durch Kirchgässer und Peters erwähnt, empfohlen worden. Neuer- 
dings haben Eckert, Ibrahim und Wieland über sehr günstige Er- 
folge derselben bei eklamptischen Krämpfen, die im Gefolge des Keuch- 
hustens auftraten, berichtet, was angesichts des öfters erhöhten Lumbal- 
_ druckes und des häufig gefundenen Hydrocephalus (bei den eklamptischen 
Zuständen der Tetanie) wohl verständlich ist*). 


Zusammenfassung der Therapie. Zusammenfassend kann man wohl 
sagen, daß die Grundlinien der heutigen Tetanietherapie in der kom- 
binierten Phosphorlebertran- und Kalkanwendung (anfangs große Dosen) 
. zu sehen ist. 

Die diätetische Behandlung muß sich dem einzelnen Falle anpas:en. 
Wo Frauenmilch gegeben werden kann, soll sie verabreicht werden; 
das ist wohl selbstverständlich. Die Tee-Mehldiät ganz zu beseitigen, 


= *) Es handelt sich selbstverständlich um eine rein symptomatische Therapie, 
wie auch Schiffer die Lumbalpunktion im epileptischen Anfall mit Erfolg an- 
gewendet hat. 
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erscheint mir nicht berechtigt. Bei nicht schematischer Anwendung kan 
sie in der Hand des erfahrenen Arztes segensreich wirken. 

Die Anwendung der symptomatischen Mittel, wie Chloralhydra. 
Hydrotherapie, Lumbalfunktion, ergibt sich aus der Eigenart des ein- 
zelnen Falles. 

Schluß. Wenn wir am Schlusse unserer Ausführungen noch einmal 
zurückblicken, so können wir wohl mit Recht behaupten, daß die Arbe 
der letzten Jahre, seitdem Escherichs Monographie erschienen it 


reiche Früchte getragen hat. Aber soviel Tatsachen uns auch über de | 
Tetanie bekannt geworden sind, soviel Fragen harren noch der Löemg |.. 
Noch ahnen wir erst die engste Verknüpfung der Dinge, insbesondere |" 


in pathogenetischer Hinsicht. 

Trotz a'ler großen Fortschritte muß man aber bei einem genau 
Studium der Escherichschen Monographie doch bewundernd anerkennn, 
wie vieles, was wir jetzt sicher wissen und was jetzt für uns ım 
größter Bedeutung ist, dort schon kurz erwähnt und angedeutet ist. 

Escherichse Name wird in der Geschichte der kindlichen Tetau 
unvergänglich sein. 
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Nur die enger zum Gegenstande gehörigen Schriften, in erster Linie vollzäbit 
diejenigen von Steinach und seiner Schule, sind aufgenommen worden; nicht al: 
Autoren, die im Text genannt wurden. — Viele Sonderdrucke, die dem Verfasser 


bei der Bearbeitung zur Verfügung standen (u. a. dankenswerterweise sus 


de? 


Bibliothek Prof. Dr. E. Steinach), tragen keine Originalpaginierung; trotaden 
glaubte ich deren Separat-Seitenzahlen im Texte angeben zu sollen: auch dur: 


sie wird das Aufsuchen bestimmter Stellen erleichtert werden. 


Athias, L’activit& sécrétoire de la glande mammaire byperplasi6e chez le oobs!* 
male chatr6, consécutivement à la greffe de l’ovaire. Compt. rend. Soc. bic: 


1915. S. 410. 
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Vorbemerkung. 


Über die sexualbiologischen Beobachtungen und Experimente von 
E. Steinach*) ist schon viel geschrieben worden; insbesondere haben 
lie Maskulierungs-, Feminierungs-- und Hermaphrodisierungsversuche 
zroBes Aufsehen erregt. Es könnte daher unangebracht erscheinen, hier 
ıochmals darauf zurückzukommen. 

Indessen, woran es bisher trotz der zahlreichen Literatur gefehlt 
st, ist erstens eine zusammenfassende Darstellung aller ein- 
chlägigen und angrenzenden Ergebnisse Steinachs, seiner Vorläufer, 
Mitarbeiter, Schüler und Nachprüfer. Zwar habe ich selbst eine solche 
/usammenfassung bereits versucht (Kammerer 1918a); aber es ge- 
chah lediglich in detailloser Kürze und in Form fast unveränderten 
ibdruckes gemeinverständlicher Vorträge, die ich dem Wissenschaft- 
ichen Verein zu Berlin und der Urania zu Wien gehalten hatte**). 

Zweitens waren die Ergebnise Steinachs und seiner Schule in 
hren allgemeinbiologischen Rahmen einzustellen, sowie nach ein- 
einen ihrer universell-biologischen Probleme gesondert zu erörtern; 
uch diesbezüglich liegen Ansätze vor (Lipschütz 1918b, c), die mir aber 
hrerseits eingehender Diskussion bedürftig erscheinen, ehe sie in ihrer 
etzigen Fassung auf das Urteil der Biologen und Mediziner ausschlag- 
ebenden Einfluß nehmen. Drittens war der gegnerische Standpunkt zu 
wrücksichtigen und seinerseits den neuen Bestätigungen Steinachscher 
irgebnisse und Folgerungen entgegenzuhalten. . 

Viertens — eine Spezialaufgabe für die gegenwärtige Stelle — war 
lie Tragweite derselben Ergebnisse für die Heilkunde schärfer 
wrauszuheben. 

Ich gebe zunächst einen rein tatsächlichen Bericht über die 
"orschungsresultate, wie sie von Steinach gewonnen wurden, wobei 
ch mich ungefähr an die chronologische Folge ihrer Gewinnung 
alte. 


L Steinachs Untersuchungen über sekundäre 
Geschlechtscharaktere. 


1. Nachweis präexistenter Geschlechtsmerkmale. 


Steinach war (1894) der erste, der (zunächst beim Frosch) ein- 
wandfrei nachwies, daß die Erscheinungen der Brunst von der 
Geschlechtsdrüse bis zu einem gewissen Grade unabhängig 
sind, da sie — wenngleich schwächer als beim normalen Männchen — 


*) Wien, Physiologisches Laboratorium an der Biologischen Versuchsanstalt 
der Akademie der Wissenschaften. 

*+) Ende 1919 ist in einem Schweizer Verlage unter dem Titel „Die Pu- 
bertätsdrüse und ihre Wirkungen“ das Erscheinen eines Buches von Ale- 
ander Lipschütz (Bern) zu gewärtigen, das dann wohl die ausführlichste Dar- 
sellung bisheriger Ergebnisse der durch Steinach erschlossenen Forschungs- 
richtung umfassen wird. 
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auch beim Kastraten jährlich zur Brunstzeit wiederkehren. Das innere Ä 
Sekret („Hormon“) der Geschlechtsdrüsen fördert zwar die Brunstmerk- . 


male, denn der unkastrierte Frosch zeigt ja den Brunstzyklus ausge 
sprochener als der kastrierte; aber jene Förderung ist nicht derart, daß 
ohne sie die Brunstmerkmale überhaupt nicht existieren würden. Sk 
sind präexistent, nicht etwa“ von der Geschlechtedrüsensekretion ge 
schaffen, hervorgerufen. 

Auch die Brunst von Rattenmännchen, die im Alter von 4 Woche 
kastriert wurden, zeigt ähnliches: zur Pubertätszeit macht sich bei ihnen 
eine schwache heterosexuelle Neigung geltend: „es kommt zr 
sicheren Erkennung des brünstigen Weibchens, zum Verfolgen und Be 
riechen desselben und eine kurze Weile zum Spielen und Werben; doch 


fehlt jede Heftigkeit und Ausdauer des Triebes, es fehlt die Betätigung 


— die Erektionsfähigkeit und Begattung“. 


Später (1903) war Halban — an anderen Objekten, namentlich 
vergleichenden Befunden an Homo — zur selben Ansicht gekomme 
und hatte von einem „protektiven“ Einflusse der Keimdrüsen ad 
die (auch bei Aplasie der Keimdrüsen vorhandenen und nach deren 
Wegtfallinschwächerem Ausbildungsgrade Soste non bleibenden) Geschlechte : 


charaktere gesprochen. 
Steinach widmete zuerst — 


2. Umklammerungsreflex. der Frösche 


sein Hauptaugenmerk als Kriterium des Erfolges seiner Operationen ; 
Normale Froschmännchen haben zu gewissen Zeiten vor und währen ; 
der Brunst (etwa von Oktober bis einschließlich März) den unwider- 
stehlichen Drang, alles fest zu umarmen, was ihnen zwischen die Vorder- : 
gliedmaßen gerät, insbesondere, was die Brusthaut oder gar die Daumen- ` 
schwielen berührt. Die Daumenschwielen fand Steinach diesbezägli 
viel empfindlicher als die Haut über dem Sternum, deren Empfindsan- : 
keit Goltz 1869 hervorhob. Auch bei Kastraten schwindet der Um: 
klammerungstrieb nicht endgültig, sondern kehrt — gleichwie die Ver. 
größerung der Begattungsschwiele am Innenfinger — mit jeder ; 
Brunstperiode in leichterem Grade wieder. 


Man kann ferner jenen Reflex jederzeit auch außerhalb der | 


— Mr nn — — FE 


i 


Brunstperiode hervorrufen durch Zerstörung der dafür ver- ; 


antwortlichen Hemmungszentren. Das kürzeste Verfahren ist De- 
kapitation ungefähr an der Grenze zwiechen Mittelhirn und verlängerten 
Mark; die feinere Methode besteht in Exstirpation oder Kauterisatio 


der die Hemmungszentren bergenden Teile am bloßgelegten Gehirn. Die - 
Lokalirierung dieser Teile hat Langhans auf Steinachs Anregung 


hin untersucht: die Hauptzentren liegen in den distalen Teilen der 
Corpora bigemina und im Kleinhirn. Daß man bei normal brünstigen 
umklammernden Froschmännchen durch Anstich der Corpora bigemins 
die Paarung unterbrechen kann, hatte schon Tarchanoff beschriebee. 
Langhans fand aber auch, daß bei vorsichtiger Querschnittsführung 
durch das proximale Stück der Medulla oblongata oft eine Verstärkuf 
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des Krampfes zu erzielen ist, so daß man zerstreute Zentren noch in 
der Oblongata annehmen muß, deren Verteilung sich individuell etwas 
verschieden verhält. 

Zur Auslösung des Krampfes ist auch nach Langhans vor- 
wiegend die Daumenschwiele befähigt: trägt man sie ab, so kann der 
Krampf nicht mehr entsprechend hervorgerufen werden; betäubt man 
sie mit 5 prozentiger Kokainlösung, so bleibt der Krampf bis zum Wieder- 
aufhören der Kokainwirkung verhindert. Daher muß umgekehrt ein 
Dauerkrampf, eine lange künstliche Umklammerung zu erzwingen sein, 
wenn man die Daumenschwielen reizt, dabei aber das Hemmungszentrum 
vernichtet; man enthauptet also den Frosch, stillt die Blutung mit dem 
Thermokauter, faßt gleichzeitig die Daumenschwielen an, drückt sie und 
läßt sie wieder los: Folge davon ist ein langanhaltender Umarmungs- 
krampf, fast ebenso kräftig wie bei der natürlichen Brunst. Entfernt 
man die Hemmungszentren behutsam unter Blutstillung, so vermag der 
dann länger überlebende Frosch — einem Weibchen aufgelegt — eine 
standen-, zuweilen tagelange Umklammerung von normalem Aussehen 
zustande zu bringen. Aus den erwähnten Versuchen von Tarchanoff, 
Langhans und Steinach ergibt sich, „daß der Umklammerungsmecha- 
nismus des Froschmännchens außerhalb der Brunstzeit unter der Herr- 
schaft eines Hemmungstonus steht, und daß die Grundbedingung 
für das Zustandekommen der natürlichen Brunst auf Herabsetzung, 
bzw. Sistierung dieses Hemmungstonus beruht“. 

An diese Feststellungen nun knüpfen Steinachs Injektions- 
versuche an: in den Rückenlymphsack männlicher Froschkastraten, 
die zur Operationszeit keinerlei Umklammerungsneigung zeigten, wurde 
(nach der zuerst von Nußbaum 1909 geübten Methode) Hodensub- 
stanz normaler Männchen, die ihrerseits regen Umarmungsreflex auf- 
wiesen, eingespritzt. Nach 12—14 Stunden schon war auch bei den 
 Kastraten die Umklammerung auslösbar. Nach 3—4 Tagen klingt die 
Auslösbarkeit langsam wieder ab, was durch Auswaschen des Lymph-. 
sackes mit physiologischer Kochsalzlösung beschleunigt werden kann. 
Durch eine zweite Injektion wird die Erscheinung von neuem, und. 
zwar meist in gleicher Intensität, hervorgerufen. Auf anderen Reflex- 
gebieten tritt dabei keine Steigerung der Erregbarkeit ein. Das Ho- 
densekret entfaltet also eine elektive Wirkung auf die den 
Brunstreflex beherrschenden Zentralorgane. Da die Injektionen 
‘durchaus nicht unschädlich sind, darf man sie nicht zu oft wiederholen: 
Steinach machte die Erfahrung, daß die Tiere unter starker Ver- 
färbung und ödematöser Anschwellung zugrunde gehen, wenn man zu 
viel Substanz oder zu häufig injiziert. Alle 10 Tage darf man aber 
ruhig injizieren, ohne die Tiere weiter zu schädigen, und erzielt da- 
durch bei ihnen — wohlgemerkt auch bei Kastraten — eine Ausdehnung 
der Brunst weit über die Zeit der normalen Brunstperiode hinaus: man 
erhält Tiere, die dauernd brünstig bleiben. 

In bezug auf die Wirkung von artgleichem und artfremdem 
Hodensekret bestehen nur graduelle Unterschiede: man kann 
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durch Sekret von brünstigen Rana fusca-Männchen Umklammerung auch 
bei Rana esculenta-Kastraten erzielen, wenngleich schwächer. 

Unter einer größeren Anzahl von Fröschen gibt es stets auch 
solche, die — obwohl sie keine Kastraten sind — dennoch zur fälligen 
Zeit nicht brünstig werden. Auch diese von ihm „Impotente“ ge 
nannten Frösche behandelte Steinach (1910) durch Hodensubstanz- 
Injektionen mit dem Erfolg, daß nunmehr Umklammerungsneigung in 
noch höherem Grade hervorgerufen wurde als bei Kastraten (32 von 
34 Versuchen positiv). Durch Injektion in entsprechenden Pausen kann 
die Impotenz dauernd aufgehoben werden. 


8. Erotisierung des Zentralnervensystems. 


In der Erwartung, daß der innersekretorische Stoff in gewissen 
Teilen des Zentralnervensystems angreift und aufgespeichert wird, hat 
ferner Steinach (1910) einer Serie von Kastraten und Impo- 
tenten Hirn und Rückenmark brünstiger Männchen injiziert, 
einer zweiten Serie das Zentralorgan von Kastraten, einer dritten das- 
jenige von Weibchen. Bei der ersten Serie trat starker Umklammerung* 
trieb ein. Zur Kontrolle injizierte Steinach des weiteren verschiedene 
andere Organextrakte, wie frischen Magen-, Muskel-, Lebersaft, s 
wie abgekochte Hodensubstanz. Der Erfolg war überall negativ. Nor 
Ovarialsubstanz vermag einen schwächeren und weniger auslösbaren Um- 
klammerungsreflex zu erzeugen. Auch die Hodensubstanz selbst it 
nioht zu allen Zeiten gleich wirksam: z.B. ist sie bei Männchen, di: 
vor einer Weile Samen entleert haben, fast unwirksam. 

Aus der vergleichenden Zusammenfassung von Injektionsversuchen 
mit Gonaden- und Zentralnervensubstanz, sowie Operationsversuchen 
an den nervösen Hemmungszentren ergibt sich nunmehr, daß die Au . 
schaltung der Hemmungen im gewöhnlichen Verlaufe durch die Brunt- 
substanzen des Geschlechtsorganes zustande kommt; diese Substanzen _ 
werden zu gewissen Zeiten (den Brunstperioden) in vermehrter Meng ; 
erzeugt; sie gelangen auf innersekretorischem Wege ins Blut und werden . 
im Zentralnervensystem gespeichert, wo sie an den hierfür ver- 
antwortlichen Stellen die dem brünstigen Amplexus entgegenstehenden ° 
Hemmungen aufheben. Was in der Natur zu periodisch vorbestimmte . 
Zeiten geschieht, läßt sich im Laboratorium auch außertourlich er- 
zwingen; und was hier durch Anstich, Kauterisierung und Dekapitierun 
auf mechanischem Wege geleistet wird, vollzieht sich durch die In 
jektionen auf ohemischem Wege. 

Außer auf den Umklammerungsreflex hat Steinach (schon 18%, 
dann 1910) auch auf die Brunstveränderungen der Samenblasen und 
Fingerschwielen beim Frosch makroskopisch geachtet. Qualitativ gilt 
für diese morphologischen Merkmale dasselbe wie für das physiologische 
Merkmal, das im Amplexus gegeben ist: in abgeschwächter Weise bleibt 
deren Brunstzyklus bei kastrierten Froschmännchen — vorausgesetzt 
daß keine allzu abgemagerten Exemplare dabei unterliefen — erhalten; 
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doch bestehen hinlänglich deutliche Gradunterschiede in der Ausbildung 
von Samenblasen und Brunstschwielen bei Vollmännchen und Kastraten. 
“Sowohl Kastraten wie Impotente können nun durch Hodenimplanta- 
tionen und -injektionen ganz auf die Wachstumshöhe des normal ge- 
schlechtstüchtigen Froschmännchens emporgebracht werden. Nur quan- 
titativ weichen Samenblasen und Begattungsschwielen vom Umklamme- 
rungsreflex ab, insofern ihr Anwachsen bei operativen Kastraten wie 
natürlichen Impotenten ein ungleich langsameres ist. 

Aus der größeren Schnelligkeit, mit welcher — im Vergleiche zu 
den genannten gestaltlichen Brunstcharakteren — der Umklammerungs- 
retlex nach Einverleibung von Hodensubstanz wiederhergestellt wird, 
hatte Steinach ursprünglich (1910) geschlossen. das Primäre sei immer 
die elektive Wirkung der Brunstsubstanzen auf die Zentralorgane, wo 
die Hemmungen beseitigt werden; es lasse sich vermuten, daß unter 
Vermittlung des Zentralorganes erst sekundär — vielleicht durch lokal 
vermehrte Blutzufuhr — das Wachstum der morphologischen Geschlechts- 
merkmale angeregt wird. Das vom Brunstsekret sensibilisierte („ero- 
tisierte“) Zentralnervensystem wäre sonach ein Regulator, der zwischen 
aussendenden Drüsen (Gonaden) und Erfolgsorganen (physiologischen 
wie morphologischen Geschlechtscharakteren) eingeschaltet ist: deren 
Auslösung und Ausbildung geschieht durch innersekretorischen, nicht 
durch Nerveneinfluß; dieser spiele jedoch die Rolle eines ordnenden 
Vermittlers. 

Auf Grund neuer (noch unveröffentlichter) Versuche über den Me- 
chansmus der Hormonwirkung ist Steinach inzwischen anderer An- 
sicht geworden. Die Deutung, womit Steinach die Langsamkeit der 
Reaktion morphologischer Brunstcharaktere darauf zurückführte, daß 
diese im Gegensatze zu den physiologischen Brunstcharakteren erst von 
der vasodilatorischen Wirkung des erotisierten Nervensystems aus ge- 
fördert werden können, läßt sich darnach nicht mehr aufrecht erhalten. 
Überdies zeigten Transplantationen der Brunstorgane (Brustdrüse des 
Meerschweinchens, Kaninchens ans Ohr — Ribbert, Pfister; Daumen- 
schwielen des Frosches in die Nackengegend — Harms), daß sie un- 
abhängig vom Ort, also unabhängig von bestimmten Gefäßen und Nerven 
zur fälligen Zeit hypertrophieren. Die Erotisierung des Nervensystems 
ist daher derjenigen anderer Organsysteme kaum über-, sondern nur 
heigeordnet; und überall greift das Hormon direkt an. Am Zentral- 
nervensystem beseitigt es die Hemmungen, welche bis dahin das In- 
krafttreten psychischer Brunsterscheinungen hinderten; andere Organ- 
systeme bringt es in seiner Eigenschaft als „formativer Reiz“ zur 
Hyperämie und erhöhtem Wachstum. Dort äußert sich die Erotisierung 
als Geschlechtstrieb mit seinen motorischen Begleitphänomen (eben di- 
rekten Exponenten des Nervenapparates); hier als Wachstum der sekun- 
ären Geschlechtscharaktere. Daß letzteres einen trägeren Gang nimmt, 
verrät nicht späteren Beginn, sondern nur die (im Vergleiche zu psv- 
chisch-physiologischen Effekten) notwendig größere, weil auf vielen Zell- 
teilungen beruhende Langsamkeit des Wachstumsprozesses überhaupt. 

Ergebnisse d. Med. XVII. 20 
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4. Aufhebung der Kastrationsfolgen durch autoplastische 
Hodentransplantation. 


Nicht bloße Injektionen von Stücken und Pressäften, sonder: 
eigentliche Transplantation ganzer Hoden hat Steinach (1910: an | 
3—6 Wochen alten Ratten (Abb. 1) vorgenommen und diese Versuchs- 
tiere, die selbstredend vorher kastriert worden waren, zu voller Män- | 
lichkeit heranreifen sehen. Um das beurteilen zu lehren, seien zunärhs 
die auffälligsten Kastrationsfolgen, die durch Hodentransplantation ver- 
hütet werden, aufgezählt (Abb. 2). Die Prostata ist bei kastriert! 
Rattenmännchen makroskopisch kaum mehr zu sehen, während sie nor- 
mal (Abb. 3) eine große, lappige, perlgrau durchschimmernde und sekret- 
reiche Drüse darstellt. Die Vesiculae seminales der Kastraten sin 
Miniaturgebilde, 4—5 statt 40 mm lang, leer und schlaff statt strotzei.| 
von gelbem, gerinnungsfähigen Sekret. Der Penis von Steinach- 
Rattenkastraten „ist kurz, dünn; an der Spitze tritt der weiße, fächriz 
Penisknorpel frei zutage; eine Eichel ist nicht angesetzt; die Spitze d 
Penis gleicht vielmehr einem Querschnitt, — in der Mitte der Knorp. - 
außen der rote, dünne Saum des unentwickelten Schwellkörpers. D- 
Penis des Normalen ist dagegen lang, dick, vorstülpbar: der Penis, 
knorpel vollkommen umwachsen vom kräftigen Schwellkörper. der n” 
seinem abgestutzten Ende den eichelartigen Abschluß des Penis bildet‘ 

Fütterung mit reifen Ratten-, im Notfalle Kaninchen- und Mer- 
schweinchenhoden vermochte am Kastratenhabitus nichts zu änden 
trotzdem die Kastraten dieses Futter bald jedem anderen vorzogen. 

Um so wirksamer war, wie erwähnt, die autoplastische Trans 
plantation (Abb. 4): stets wurden beide, und zwar die ganzen Orga. 
transplantiert; sie wurden in verschiedener Entfernung vom Beck 
und in verschiedener Lage an die Innenfläche der seitlichen Bau: - 
muskulatur geheftet. Solche Tiere besaßen nach Erreichung des g-i 
schlechtsreifen Alters vollkommen ausgebildete, mit ihren Sekreten s- 
füllte Prostatae und Vesicae seminales, normal gestalteten Penis sa: 
Schwellkörper, Libido und Potentia coëundi et ejaculandi erwacht 
zum richtigen Termin und bestanden mit ganzer Kraft fort. Das E;- 
kulat besteht natürlich nur aus den Sekreten der genitalen Anhar:- 
drüsen; es enthält keine Spermien. Die an die Muskulatur angesetzt! 
Hoden hatten sich an der fremden Stelle zumeist ganz schön entwicke! 
waren nur infolge der Unterernährung etwas kleiner als bei glet 
altrigen normalen Tieren; aber ihr sonstiges Aussehen — Farbe. Spannit: ! 
— blieb erhalten. | 

Bei 9 von 36 Tieren waren die Hoden etwas geschrumpft wi 
kümmerlich, wogegen der Kopf des Nebenhodens sich vergrößert zeist: 
bei diesen Ratten nehmen die Genitalorgane — Samenblasen und Pr 
stata — eine Zwischenstufe von voller Männlichkeit und Kė: 
stratentum ein, den Penis ausgenommen, der auch hier ganz as~ 
gebildet erscheint. 

‘Da die Samenblasen schon in der 4.—7. Lebenswoche der Ratt? 
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Abb. 1. Infantiles Ratten- Abb. 3. Normales Rattenmännchen 
männ chen (1 Monat alt), Stadium (3 Monate alt). 

der Operation. Ho Hoden (noch S Samenblasen; Hbl Harnblase; pr (o.l.) 
in der Bauchhöhle); Vd Vas defe- Prostata, obere Lappen; pr (a.l.) Prostata, 
rens; Hb Harnblase; Pr Prostata; untere Lappen; vd vas deferens. 


Sb Samenbläschen. 





ib. 2. Kastriertes Rattenmänn- Abb. 4. Rattenmännchen (8 Monate alt), 
“en (3 Monate alt), im Alter von im Alter von 4 Wochen kastriert unter 
öchen operiert. Vd Vas deferens; gleichzeitiger Verpflanzung seiner Ho- 
Hb Harnblase; Pr Prostata; den (Ho) an die innere Bauchwandung. 
Sb Samenbläschen. Hb Harnblase; Pr Prostata; Sb Samenblasen; 


Vd Samenleiter. 


(Abb. 1,2 und 4 nach Formolpräparaten, Abb. 3 nach einem frischen Präparat 
Steinachs demonstriert dem VIII. Internat. Physiologenkongresse zu Wien 1910.) 
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merklich zu wachsen beginnen — zu einer Zeit also, um die von Sper- 
matogenese keine Rede sein kann — war zu vermuten, daß das wirk- 
same Sekret nicht von den generativen Zellen geliefert wird. Histo- 
logische Untersuchung der an fremder Stelle eingeheilten Hoden be- 
stätigte diese Vermutung (Abb. 5): die spermatogenen Gewebe sind hier 
nicht zur Entwicklung gekommen; sondern die transplantierten Hoden 
verdankten ihr normales, pralles Aussehen nur den Leydigschen Zwischen- 
zellen. Ja diese sind in den Transplantaten sehr stark gewuchert, also 
erheblich mächtiger entwickelt als in den gewöhnlichen Hoden. Sie allein 
scheinen also für sämtliche Erscheinungen der Geschlechtsreife und 
Brunst verantwortlich zu sein: Steinach nennt deshalb diesen für die 
innersekretorische Funktion spezialisierten Gewebsanteil die Puber- 


tätsdrüse. 





Abb. 5. Querschnitte durch Hodengewebe. 


l durch vier Samenkanälchen SK des normal wachsenden Hodens; 2 bei gleicher 
Vergrößerung durch ein Stück verpflanzten Hodens; PD Zwischengewebe („Puber 
tätsdrüse“). (Nach Steinach 1916). 


Steinach ist später (1911, 1912. 1913, 1916) von der autopla- 
stischen Transplantation — aufs selbe Individuum — zur homoplasti- 
schen — auf andere Individuen derselben Art — übergegangen und 
hat neben dem Hoden das Ovarium in seine Operationen einbezogen. 
Durch solche Erweiterung, die namentlich in betreff des schwer an 
wachsenden homoplastischen Hodens ansehnlichen Schwierigkeiten bè 
gegnete, wurde es Steinach ermöglicht, die Keimstöcke zwischen 
den Geschlechtern auszutauschen. Als erster Schritt zur Ge 
schlechtsvertauschung gelang (1911, 1912) 
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5. die Verweiblichung (Feminierung) 


männlicher Frühkastraten, wenn ihnen statt eigener oder fremder 
Hoden Eierstöcke eingesetzt wurden. Versuchsobjekte waren aber- 
mals Ratten (Abb. 6, 7, 10—14), ferner Meerschweinchen (Abb. 8, 9, 
15, 16). Die Versuche waren derart angeordnet, daß stets gleichaltrige 
Geschwister ein und desselben Wurfes durch Parallelbehandlung zu 
Vergleichs- und Kontrollstücken gemacht wurden: bei Feminierungs- 
versuchen mußte also jeweils eine Schwester und ein Bruder normal be- 
lassen, ein zweiter Bruder kastriert und als Kastrat belassen, ein dritter 
nach Kastration mit Ovarien versehen werden. Die Ovarien wurden 
bei Meerschweinchen und Ratten subkutan, bei letzteren auch subperi- 
toneal eingenäht. Die meisten Ergebnisse lassen sich für Ratten und 
Meerschweinchen gemeinsam erörtern: 





* — 


Abb. 6. Ratten-Männchen: oben normal; unten feminiert. 
(Nach Steinach 1912.) 


Körpermaße (Abb. 6, 7 Ratte; 8, 9 Meerschweinchen). Die Männ- 
chen werden in allen Dimensionen größer als die Weibchen; die Kastraten 
beiderlei Geschlechtes unterscheiden sich darin von den Vollgeschlechts- 
tieren wenig (Weibchen) oder gar nicht (Männchen). Der Eierstock 
aber übt auf das Körperwachstum desjenigen Individuums, in 
welchem er wächst und reift, einen hemmenden Einfluß aus: Weib- 
chen wie feminierte Männchen erreichen weder die Gesamtgröße des 
Männchens und männlichen Kastraten; noch auch im einzelnen dessen 
Längenmaße. So ist die Interokulardistanz beim Bock eine breite, beim 
feminierten Männchen jedoch fällt diese Distanz der beiden Augen von 
der Mediane und voneinander ebenso schmal aus wie beim Weibchen. 


Gewicht (Abb. 10, 11). Den ausgedehnteren Dimensionen des 
männlichen (auch kastrierten) Körpers entspricht natürlich seine größere 
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Masse, sein unter sonst gleichen Bedingungen erheblicheres Gewicht. 
Das feminierte Männchen aber bleibt um ebenso viel leichter als das 
Weibchen. Einige Dimensions- und Gewichtsverhältnisse sind folgender 
Tabelle zu entnehmen: 
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Abb. 7. Ratte, Feminierung; gleich alte Geschwister: links normale Schwester 
Mitte normaler Bruder, rechts feminierter Bruder. 


(Nach Steinach 1912, bzw. die linke Figur noch unpubliziertes Steinachsches Original) 


Feminierungs-Serie von Meerschweinchen. 











a: Jochbogen- 3 
Gewicht |Ohr 
Varsicheiten ewicht Ohr Distanz Distanz Kopflänge 
g mm | mm mm 
Normales Männchen ..... 980 30 43 RA 
Normales Weibchen . . . ... 808 21 40 72 
Feminiertes Männchen .. 516 | 19 36 67 


Skelett (Abb. 12—14). Aus den Dimensionsverhältnissen des Kür- 
pers in toto, woran ja die Skelettdimensionen bestimmenden Anteil haben, 
war schon zu entnehmen, daß auch das Längenwachstum der 
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Knochen sich an die aufgezählten Unterschiede hält: Förderung bei 
Männchen, Verzögerung und Hemmung bei Weibchen und feminierten 
Männchen. Besonders an den langen Röhrenknochen der Extremitäten 
ist dieses Verhalten, das in Steinachs Originalarbeit (1912) tabellen- 


und ziffernmäßig reich belegt erscheint, sehr auffällig. Dasselbe gilt 
vom Dickenwachstum: das Weibchen hat dünnere Knochen, daher 


“im ganzen grazileren Knochenbau; darin kommt ihm abermals nur das 
= feminierte Männchen gleich. 
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TAbb. 8. Verweiblichungsreihe der Meerschweinchen, vier gleich alte Geschwister. 


\ 


Von rechts nach links: normaler Bruder, verweiblichter Bruder, normale Schwester, 
kastrierter Bruder. 
(Nach Steinach und Holzknecht 1916.) 


Fett. Die Geschlechter mit Einschluß der in ihrem Geschlechts- 


Charakter umgewandelten Kastraten zeigen nicht nur im ganzen den 


wohl für alle Säugetiere gültigen Unterschied, daß die Fülle der Weich- 


teile, die beim Manne hauptsächlich aus relativ fettarmer Muskulatur 


besteht, beim Weibe reichlicher durch Fettpolster erzielt ist; sondern 
darüber hinaus entwickelt sich bei feminierten Männchen in allen Einzel- 
heiten der Lokalisation ein typisch weiblicher Fettansatz, so das mächtige 
Fettlager des Beckens. 

Aus dem Verhalten der Körper- und Knochengrößen, der Körper- 
masse und dessen, was davon auf Fleisch und auf Fett entfällt, folgt 
gemeinsam, daß die feminierten Männchen nicht nur in ihren Dimen- 
sionen, sondern auch in ihren Proportionen restlos die Eigen- 
art des Weibchens angenommen haben. 

Haarkleid (Abb. 6—9). Das Männchen trägt lange, dicke, stellen- 
weise geradezu borstige Haare, wodurch sein Fell rauh und struppig 
aussieht; das Weibchen besitzt kürzere, dünne Haare, sein Pelzwerk ist 
glatt anliegend und geschmeidig. Während der männliche Kastrat in 
der Struppigkeit seines Felles dem Bock nicht nachgibt, erhält der 
verweiblichte (ursprünglich männliche) Kastrat das glatte, weiche 
Fell eines weiblichen Volltieres. 
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Brustdrüsen und Brustwarzen (Abb. 15, 16, 21). 
schied zwischen Ratte und Meerschweinchen anzumerken: das Ratten- 
männchen besitzt keinerlei makroskopisch sichtbare Zitzenanlage: die 
Feminierung bleibt denn auch ohne wahrnehmbare Folgen für diese 


Organ. Dagegen durchläuft die 
rudimentäre Mamma und Mam- 
milla des Meerschweinmänn- 
chens unter dem Einflusse im- 
plantierter Ovarien je nach 
Dauer und Gelingen der Im- 
plantation alle Stufen von der 


Abb. 9. Meerschweinchen, Verweib- 
lichungsreihe; vier gleich alte Ge- 
schwister. Von oben nach unten: nor- 
maler Bruder, normale Schwester, ka- 
strierter Bruder, verweiblichter Bruder. 
(Nach Steinach aus Lipschütz, Umschau 


1914, Nr. 20.) 


wächst schneller als 
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Hier ist ein Unter- 
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Abb. 10. Wachstumskurve eines kè 
strierten (K) und eines feminierte 
(F) Rattenmännchens: der Kastr 
das Eierstocksmän 
chen. 8 Monate nach Operation betrug e 
Gewichtsunterschied 86 g. (Nach Lipschuü 
1914 auf Grund Steinachscher Ergebn 
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Abb. 11. Wachstumskurven von dr: 
feminierten Rattenmännchen (FFF 
und eines normalen Männchens M: ı* 
vier Brüder des gleichen Wurfes; schon + 
150. Tage wiegt der nicht kastrierte Bros 
mehr als die Eierstocksmännchen, und ns“ 
weiteren 4 Monaten beträgt der Gewicht 
unterschied mehr als 100 g. (Nach Lipset" 
1914 auf Grund Steinachscher Ergebnis” 


i 
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Abb. 12. Röntgenaufnahme eines normalen Rattenmännchens, Bruder des 9 
von Abb. 13. (Nach Steinach 1912.) 
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Abb. 13. Röntgenaufnahme eines normalen Rattenweibchens, Schwes® 


des Z von Abb. 12. 
(Nach Steinach 1912.) 
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Abb. 14. Röntgenaufnahme eines feminierten Rattenmännchens. 
(Nach Steinach 1912.) 
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Ausbildung wie bei jungfräulichen Weibchen bis zur Hypertrophie wie 
bei der säugenden Primipara. Beim echten Männchen und Kastraten 
klein, dürr, in einem blassen, beim Heranwachsen des Tieres sich mı 
Haaren bedeckenden War- 
zenhof gelegen, werden di: 
Saugwarzen bei feminier- 
ten Männchen lang uni 
dick, prall, der Warzenlsi 
bleibt kahl, wölbt sich; 
und pigmentiert sich, wird 
überdies hyperämisch. » : 
daß seine Färbung jetz 
von der Umgebung ab 
sticht. Der Infiltration und 
Hyperplasie, die man an 
den Brustorganen außen 
wahrnimmt, entspricht dis 
innere Wachstum dr 
Milchdrüse (Abb. 21; in 
der normalen Brust sogardıs 
Jungfräulichen Weibchers 
beansprucht noch ds 
Bindegewebe, dessen lok- 


kere Maschen von ; 


lichen Fettläppchen erfüll 
sind, den größten Teil de 
Raumes, während die dri- 
sigen Elemente sich auf 
wenige Acini und Alveoler 
beschränken; die endent- 
wickelte Brust des femi- 
nierten Männchens dagegen 
strotzt von Drüsenlappet 
und dichtgedrängten Au- 
führungsgängen wie End 
kammern. Im optimale 
Falle gedeiht diese Ent 
wicklung der Brustdrüs 
bis zur Milchsekretion: da: 
feminierte Männchen i 
dann bereit und befähigt. 
Säuglingen Ammendienst 


Abb. 15. Meerschweinchen, Brust- und Bauch- zu erweisen (Abb. 16. siehe 

ansicht, oben eines normalen, unten eines ver- weiter unten, „Psyche“ . 

weiblichten Männchens. I F * 

m Vergleiche zur 

Bw Brustwarze; Wh Warzenhof; GP glans penis: —— Brust- 
Ov die unter der Haut des verweiblichten Tieres ein- ntwic ung er 

geheilten Eierstöcke. (Nach Steinach 1912.) organe beim normalen 
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Weibchen verläuft 
diejenige des femi- 
nierten Männchens 
sehrbeschleunigt und 
erreicht den Maxi- 
malgrad der Ausbil- 
lung (Milchsekretion 
ınd Säugefähigkeit) 
hne die beim Voll- 
veibchen hier not- 
vendige Vorausset- 
ung, ohne Schwan- 
erschaft und Geburt. 
dan darf daher das 
irgebnis des Versu- 
hes — dasselbe gilt 
on den Dimensio- 
derungen und Form- 
andlungen der übri- 
en Körperteile — 
chwerlich als ein- 
he Umwandlung 
on Männlichkeit zu 
Veiblichkeit (Femi- 
ierung) bezeichnen, 
ondern muß es als 
Hyperfeminie- 

ung benennen: das 
‚minierte Männchen 
t sozusagen weib- 
cher als ein Weib- 
hen, ist ein „Über- 
'eibchen“; der Ge- 
chlechts-Dimorphis- 
ws hat seine nor- 
tale Variationsbrei- 
e übertroffen; das 


'eaktionspendel hat 


iber seine Amplitude 
Inausgeschwungen. 
Genitalien. In- 
vieweit der Penis 
les Kastraten ein hy- 
’oplastisches Gebilde 
st, wurde bei Be- 
prechung der Ka- 
rationsfolgen und 











Abb. 16. Meerschweinchen, Säugefunktion des femi- 
nierten Männchens. Von oben nach unten: feminiertes 
Männchen, Demonstration seines Penis, dasselbe säugend 
(ein Junges), dasselbe säugend (zwei Junge). 
(Nach Steinach und Holzknecht 1916.) 
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ihrer Aufhebung durch Hodenimplantation oben bereits erwähnt. D 
Penis ist aber in seinem Wachstum nach der Kastration nicht sofort stel-: 
geblieben, noch weniger hat er sich zurückgebildet: er ist scgar noch + 
wenig weitergewachsen; und nur, wenn man das Endstadium sein 
Entwicklung mit dem des Vollmännchens vergleicht, ergibt sich ein t- 
trächtliches Minus auf Seite des Kastratenpenis. Rückentwicklung i: 
eigentlichen Sinne setzt aber (besonders auffällig bei der Ratte «- 
ein, wenn der Kastrat mit Ovarien versehen wurde: „der Schlauch }x 
sich bis auf eine minimale, eben noch für die Harnentleerung genügt- 
Öffnung zusammengezogen und die charakteristische Vorwölbung. wolt- 
derselbe an der Bauchfläche des Männchens bildet, ist gänzlich geschwir- 
den“. Der Penis kann dann auch nicht mehr vorgestülpt werden, „verlie: 
hier nicht mehr seinen Namen und erscheint zu einer Clitoris reduzier' 

Derartige Hemmungen treten bei Samenbläschen und Vorsteh 
drüsen nur deshalb nicht in Erscheinung, weil diese Organe schon Ir 
Kastraten teils winzig klein (Samenblasen), teils kaum mehr nachwer ’ 
sind (Prostatae); sie sind zur Öperationszeit noch so unentwickelt. \ 
in ihrem ferneren Schicksal Stillstand und Schwund ununtersche 
bleiben. 

Uterus. In einzelnen Fällen hat Steinach mit dem Ovarium T- 
und ein Stück Uterushorn des spendenden Weibchens in die Bau 
höhle des Männchens verpflanzt. Die Schnittenden schließen sich. 
übrigen werden Tube und Uterushorn zu Organen von normaler : 
tomischer Beschaffenheit, -— „so frisch, normal und reif, daß sich v’ 
Eindruck aufdrängte, es seien alle Bedingungen gegeben, um d: 4 
künstliche Befruchtung eine Schwangerschaft einleiten zu könte!”. 
(Über den Uterus masculinus vgl. Herrmann u. Stein 1919. 

Psyche (Abb. 16). Das verweiblichte Männchen verhält sich „x. : 
wie ein Weibchen: des männlichen Triebes, auch der Rauflust g: 
über dem Rivalen, entbehrt es durchaus; dafür wird es von jeden tr 
versehrten Männchen wie ein brünstiges Weibchen agnosziert w73 
abermals die Hyperfeminierung zum Ausdruck kommt, umworben vé 
besprungen, wobei es furchtsam davonläuft, sich zur Seite duckt. +32. 
aufdringliche Bewerber durch charakteristisches, schleifendes Aussch#"? 
mit der Hinterpfote zurückzuscheuchen sucht. Das gilt für Meerschwein ©: 
wie für Ratten; bei letzteren kommt der „Schwanzreflex” hinzu. -” 
(oft senkrechtes) Hochhalten des Schwanzes, das während der Verfoiz. 
andauert und der Geruchsorientierung des Verfolgers dienen dui” 
Beim hyperfeminierten Meerschweinchen hinwiederum tritt der nit #” 
Stillfähigkeit verbundene Ammeninstinkt (Abb. 16) dazu: es "~ 
vom hungrigen Säugling sogleich als milchg>bendes Tier erkannt ™ 
gesucht; es hebt sorgsam das Vorderbein, um dem Säugling begut 
Zutritt zum nahrungsspendenden Quell zu verschaffen; zugleich bie: 
es jede Vorsicht auf, den Säugling nicht zu drücken oder zu treti! 

Das vollkommene Gegenstück zur Feminierung bildet die wz 
geringerer Widerstandsfähigkeit der Hodentransplantate schwiere” 
erst später (1913, 1916a) gelungene 


= 
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des maskulierten Weibchens. 
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In jenem Abschnitt, der von den Ergeb- 


nissen der Mitarbeiter Steinachs handelt, wird näher auszuführe 
sein, daß die Clitoris (Abb. 19) des maskulierten Weibchens zu einer 
penisartigen Organ (Abb. 20) auswächst; der Scheideneingang vr 
wächst beim maskulierten Meerschweinchen lose, bei der maskulierte 
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Abb. 18. Meerschweinchen, Vermänn- 
lichungsreihe; vier gleich alte Ge- 
schwister. Von oben nach unten: normaler 
Bruder, normale Schwester, kastrierte 
Schwester, vermännlichte Schwester. 
(Nach einem Original von Steinach.) 





Ratte fester. Der Geschlecht:- 
trieb maskulierter Weibchen wird 
ausgeprägt männlich: sie unter- 
scheiden sofort ein nichtbrünstigs 
von einem brünstigen Weibcher: 
sobald sie letzteres erkenne 
lassen sie eigene Gurgellaute hören 
mit denen der Bock jede (* 
schlechtshandlung — gleichviel ob 
Kampf oder Werbung — einleitet: 
dann verfolgen und beschnupprn 
sie das brünstige Weibchen ur 
aufhörlich, umwerben und bespnr- 
gen es leidenschaftlich. Setzt man 
gar ein Männchen in den Kit, 
so wittern sie sogleich den Neber 
buhler, richten sich an ihm em 
por, sträuben das Fell, beginn®' 
den Streit oder setzen sich mut 
zur Wehr. 

In Fällen, wo die beschn- 
benen Konsequenzen der Kerr 
drüsenverpflanzung etwa ausbl* 
ben — handle es sich nun um Eir 
stocks-oderHodenverpflanzung..n 
versuchte Feminierung oder Nas 
kulierung —, brachte die darauf 
hin vorgenommene Relaparotom* 
zutage, daß das Transplantat z0- 
grundegegangen, die Operati 
also nicht gelungen war. Sols 
ferten die negativen Fälle will 
kommene Bestätigung de 
positiven; aber auch planmäß! 
verschaffte sich Steinach diesel" 
Kontrolle: entfernte er bei g 
glückter Feminierung und Mə 
kulierung das Transplantat, © 
gingen dort die weiblichen, h 


die männlichen Merkzeichen zurück, das Tier verwandelt sich in em! 


Kastraten. 


Manche der zunächst mißlungenen Fälle waren übrig" 


durch „Remaskulierung“, bzw. „Refeminierung“ einem nachtra 
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lichen Gelingen zugeführt worden; und es verschlug dabei nichts, wenn 
die betreffenden Tiere im Kastratenzustande inzwischen völlig heran- 
gewachsen waren. 

Die Feminierungs- und Maskulierungsergebnisse in ihrer Gesamt- 
heit lassen ersehen, daß die Hormone der beiderlei Geschlechtsdrüsen 
inihrer Wirkung auf den Organismus nicht identisch, sondern spezifisch 
sind („geschlechtsspezifisch“* — Lipschütz). Manche Organe und 
Funktionen werden von den Gonadenhormonen gefördert, andere in 
ihrer Aus- und Durchbildung behindert: ersteres wird den der betreffenden 
Keimdrüse zuständigen (homologen) Geschlechtscharakteren zuteil, letz- 
teres den unzuständigen (heterologen. Eben darin offenbart sich die 
Geschlechtsspezifität, daß diejenigen Organe und Funktionen, auf die 
der Hoden eine „protektive Wirkung“ ausübt, vom Eierstock gehemmt 
werden (Skelett- und Totalwachstum, Penis), und umgekehrt vom Eier- 
stock gefördert (Uterus, Mamma, Fettansatz), die vom Hoden gehemmt 
werden: die innersekretorische Wirkung der Gonaden ist also nicht 
wohl eine spezifische, als eine antagonistische. Wir werden dieser 
Spezifität, genauer, diesem Antagonismus der Testikel-, bzw. Ovarial- 
hormone einen besonderen Abschnitt widmen. 

In der antagonistischen Wirkung inbegriffen ist diejenige der bei- 
ierlei Keimdrüsen aufeinander: Feminierung wie Maskulierung 
zelingen (zumindest auf dem Pfropfungswege) nur bei (männlichen resp. 
weiblichen) Kastraten; es ist aussichtslos, Eierstöcke auf ein Vollmännchen, 
Hoden auf ein nichtkastriertes Weibchen verpflanzen zu wollen. Die 
:ndemische Keimdrüse — von vornherein an der Quelle besserer Er- 
Währung — verhindert durch ihr Hormon das Einheilen und Gedeihen 
ler mit ihr konkurrierenden fremden Keimdrüse; daher muß jene zu- 
rst entfernt werden, um dieser das Anwachsen und die Vascularisierung 
wu ermöglichen. Ä 

Ein Weg schien freizuliegen, um dem Wettbewerb zwischen Hoden 
und Ovarium die ungleiche Kräfteverteilung zu nehmen: Neutrali- 


sierung des Körpers — in seiner Eigenschaft als Nährboden der 
Pfropfstücke — durch Kastration. Wenn im Kastratenorganismus zweierlei 
Keimdrüsen — je eine männliche und weibliche — erst einwachsen 


müssen, so liegen die Ernährungsaussichten für beide gleich, und es ist 
\elegenheit geschaffen, ihren Antagonismus in ein dynamisches Gleich- 
gewicht zu bringen, das es jedem der Partner gestattet, seinen Lebens- 
ınterhalt zu finden, vielleicht einigermaßen behindert, aber wenigstens 
nicht vernichtet vom feindlichen Nachbar. Durch Befolgung der Neu- 
tralisierungsmethode gelang Steinach (1916a, b) die 


7. Verzwitterung (Hermaphrodisierung) 


junger männlicher Kastraten des Meerschweinchens. Ihre anatomische 

Beschaffenheit ist durch ein gleichzeitiges Nebeneinander männ- 

licher und weiblicher Merkmale gekennzeichnet. Wenn man es 

als ein getrenntgeschlechtliche Individuen bindendes Gesetz aussprechen 

darf, daß jedes Geschlechtsmerkmal, welches bei dem einen Geschlecht 
Ergebnisse d. Med. XVII. 2] 
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ausdifferenziert erscheint, beim jeweils anderen Geschlecht rudimenti: 
bleibt: so erscheint der Zwitter jenem Gesetze nicht unterworfen. Be: 


ihm gibt es keine rudimentären Sexualabzeichen. Und zwar sind sini- . 
gemäß diejenigen Sexualattribute, welche eher dem Erscheinungs- un: | 


Verrichtungsbereiche des Männchens zugehören, beim Hermaphrodite: 
wie bei einem Vollmännchen entwickelt; jene anderen Sexualattribut: 
die dem weiblichen Formen- und Funktionsgebiete zustehen. sind w. 
bei einem Vollweibchen entfaltet. Die kräftige, massige Statur de 


| 


Männchens, seine überragende Körpergröße, seine lange, rauhe Behu : 


rung, seine vorstülpbare, erigible Rute, der Besitz von Samenblasen un 


Vorsteherdrüsen kombinieren sich mit turgeszenten Brustwarzen un!: 
hyperplastischen Brustdrüsen, denen im Höchstfalle auch Sekreti: ; 


reichlicher, fettreicher Milch beschieden ist. 
Man wird das morphologische Verzwitterungsergebnis auch folgende: 
maßen ausdrücken dürfen: beim gonochoristischen Geschlechtsindividuu: 


ist, wie erwähnt, eine fördernde Wirkung auf die homologen von ein: 
hemmenden Wirkung auf die heterologen Geschlechtsmerkmale zu unt- 
scheiden; beim hermaphroditischen Individuum entfällt letztere. ii- 
prohibitive Wirkung, und es bleiben nur protektive Wirkungen ühr. 


oder erkennbar. 


— ey 


— — — — 


Die psychische Beschaffenheit der künstlichen Meerschweincht: . 
zwitter bringt männliche und weibliche Symptome in ungleichzeitig:: : 


Nacheinander zur Geltung: Perioden weiblichen Trieblebens wech®. 
ab mit solchen männlicher Begierden: die weibliche Periode daue 


2 bis 4 Wochen, mündet in eine Übergangszeit geschlechtlicher Indiffere 


und schlägt sodann in eine — die sexuell farblose Zwischenzeit e' 


gerechnet — 2 bis 3 Monate währende männliche Periode um, die ab 
mals durch eine indifferente Mittelphase in die weibliche Periode rü.: 
geführt wird. Vielleicht ist die (bisher) ausschließliche Verwendu:: 


männlicher Kastraten für das zeitliche Vorwalten männlicher Instink: 
beim Hermaphroditen maßgebend. Während der weiblichen Periv:: 
benimmt sich das Tier ganz als Weibchen, ist fügsam und furchtsn 
wirklichen Weibchen gegenüber teilnahmslos; kommt seine männl 
Stunde, so wandelt es sich zum mutigen, rauflustigen, gegenüber weil: 
lichen Käfiggenossen auch sexuell angriffslüsternen Bock. 

Es wäre irrig, wollte man zwischen körperlichen und seelisch" 


Geschlechtsmerkmalen eine strenge Scheidung aufrichten, derart, ds: 


erstere alle simultan, nur letztere sukzedan ins Spiel treten. Vielnt!: 


wird das periodische Alternieren von einem Teil der morpholosisch: 
Geschlechtscharaktere erkennbar mitgemacht. So fallen die Periodt: 


der Mammar- und Mammillarhyperplasie (einschließlich de 


Lactation) mit den Perioden auch psychisch weiblichen Res 
gierens zusammen. Ja, Steinach vermochte es, dieselben Schwat- 
kungen bis in diejenigen Elemente hinein zu verfolgen, die dafür ofer- 


bar die erste, ursächliche Instanz abgeben: bis in die Zellen der Pul«r 
tätsdrüse. 
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8. Reindarstellung der Keimdrüsen-Zwischensubstanz. 


Es muß hier an einen Befund erinnert werden, der in seinen An- 
fängen schon vorlag, als es sich darum handelte, das präpuberal kastrierte 
Rattenmännchen durch autoplastische Wiedereinstellung seiner Hoden 
am Annehmen des Kastratenhabitus zu verhindern. Schon dort war 
erhoben worden, daß in den rücktransplantierten Testikeln keine Samen- 
kanälchen und Samenfäden zur Entwicklung gelangten, dafür um so 
reichlicher Leydigsches Zwischengewebe. Dort konnte dies daran liegen, 
daß Hoden so jugendlicher Tiere — sie befinden sich zur Operationszeit 
noch nicht im Scrotum, sondern in der Bauchhöhle — noch kaum sperma- 
togenes Gewebe enthalten; so mochte dessen Entwicklung als direkte 
Transplantationsfolge auch späterhin unterbleiben. Die transplantative 
Verwendung älterer Hoden erwies aber, daB die Entwicklung der Tubuli 
seminiferi und die Spermatogenese in ihnen nicht bloß ausbleibt, wenn 
sie im Öperationsstadium noch ungeschehen war; sondern daß sie 
auch rückgängig wird, wenn sie bereits im Zuge war. Die Samen- 
kanälchen werden enger, ihre Wandbekleidung aus Sertolischen Zellen 
ärmer, ihr Lumen verödet, da Samenzellen aller Reifestadien zugrunde- 
gehen. Der durch Zurücktreten des samenerzeugenden Gewebes ge- 
schaffene Raum wird von lebhaft sich vermehrenden Zwischenzellen 
ausgefüllt; das Transplantat ist geradezu auf dem Wege, eine Rein- 
kultur interstitieller Zellen zu werden: die Hodentransplantation 
erzeugt eine rein hergestellte männliche Pubertätsdrüse. 

Das Analoge tritt aber auch bei Eierstockstransplantation ein: 
die Follikel obliterieren: ihr Innenraum wird von Zellenmassen erfüllt, 
die anfänglich alle möglichen Übergänge von Granulosa- zu Luteinzellen 
erkennen lassen; ferner wachsen Zapfen von Thekazellen, gleichfalls in 
den Luteinzellentypus übergehend, gegen das Follikellumen vor. „Schmilzt 
die Hülle des Follikels ein, so ergießen sich diese Zellen ins Stroma, 
bilden teils dichte Lager, bald zerstreute Inseln und nehmen durch 
diese Verteilung erst den Charakter des Interstitiums an.“ Auch das 
verpflanzte Ovarium wird — wenngleich langsamer und unvoll- 
ständiger als der verpflanzte Hoden — zur Reindarstellung einer 
(hier der weiblichen) Pubertätsdrüse. Also nicht bloß das sper- 
matogene, sondern ganz allgemein das generative Gewebe wird zugunsten 
des interstitiellen Gewebes in transplantierten Keimdrüsen unterdrückt; 
da diese trotzdem ihre geschlechtsspezifischen Hormone aussenden, so 
müssen wohl die als Folge davon beobachteten, körperlichen und psy- 
chischen Sexualerscheinungen auf denjenigen Gewebsanteil der Gonade 
als auf ihren wahren Urheber zurückgeführt werden, der fast allein, 
dafür jedoch besonders reichlich in den Transplantaten übrig bleibt. 
Darin ist das Bild der bloßen, homologen Kastrationsaufhebung prinzi- 
piell durchaus gleichwertig dem der heterologen Erotisierung (Femi- 
nierung, Maskulierung) und schließlich dem der Hermaphrodisierung. 

Was vorhin über die periodischen Schwankungen bei Zwittern 
ausgesagt wurde, war noch dahin zu ergänzen, daß während der vor- 
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waltend weiblichen Erscheinungen die weiblichen Pubertätsdrüsenzeller. 

in ihrem steten Antagonismus zu den männlichen die Überzahl und 
daher nach außen manifestiertte Oberhand behaupten; während de: 
Vorwaltens männlicher Erscheinungen umgekehrt. Besonders schö: | 
läßt sich dieses wechselnde Kriegsglück, das keines der kämpfender 
Gewebe endgültig als Sieger oder Besiegten auf dem Plane läßt, ver į 
folgen, wenn man die beiderlei Keimdrüsen so nahe nebeneinander ein- 
pflanzt, daß sie bei ihrem darauffolgenden Wachstum einander berührer. $ 
ja durchwachsen müssen; im Übergange vom Aneinander zum lIneir- 
ander bilden sie eine einheitliche Zwitterdrüse, einen Ovotesti: 
(nur ohne Keimzellen, ohne ei- und samenführendes Gewebe}, worir 
man die zelligen Elemente verschiedengeschlechtiger Herkunft histologisch  . 
sehr wohl unterscheiden kann. N 

Geschah jedoch die Auspflanzung der zwei Keimdrüsen in einige: | . 
Entfernung, so bietet ihr getrenntes Wachstum einen anderen metho- |; 
dischen Vorzug: es gestattet nach Belieben den einen oder andere } 
Bestandteil wieder zu entfernen und so die Probe aufs Exempel zu f. 
machen: nimmt man dem künstlichen Hermaphroditen (der ja ursprürg- 
lich aus einem männlichen Kastraten hervorging!) seine weibliche Puber- $.. 
tätsdrüse, so hören die mit Brüste- und Zitzenschwellung, allenfal: } 
Milchabsonderung verbundenen Perioden weiblichen Lebens auf, — du 
Tier wird nunmehr in seinem ganzen Aussehen und Gehaben ein Mänr- 
chen. Nimmt man aber dem Zwitter seine männliche Pubertätsdrüx 
so wird daraus ein feminiertes Männchen. 

Die Erfahrungen über experimentelle Zwitterbildung und der Eir ] : 
blick in Wesen und Wirkung der Pubertätsdrüse legten theoretisch ]: 
und praktische Anwendung auf die Natur der Zwitter im allgemeinen. } . 
wie der menschlichen im besonderen nahe. Die Unterscheidung vor | 
Reinzwittertum (Hermaphroditismus verus) und Scheinzwittertun 
(H. secundarius, Pseudohermaphroditismus) war fortan — wie au |- 
anderen Gründen bereite Halban verlangte — hinfällig geworden | 
die „echten“ Zwitter sollten durch den Besitz von Zwitterdrüse: 
(Testikel und Ovarium in einem Organ) oder doch von beiderlei Ge- 
schlechtsdrüsen (Testikel und Ovarium nebeneinander) ausgezeichnet 
sein; die „falschen“ Zwitter sollten nur einerlei Geschlechtsdrüse be 
sitzen, aber sekundäre Charaktere beider Geschlechter in beliebiger 
Kombinationen. Bei dieser Unterscheidung war jedoch die cytologischt 
Zusammensetzung der Geschlechtsdrüsen-Zwischensubstanz, deren Funt- 
tion als „Pubertätsdrüse“ man nicht kannte (wenigstens nicht in der |. 
heutigen Vollständigkeit), unbeachtet geblieben. Von jetzt ab erscheint |, 
der Schluß gerechtfertigt: wo in irgendeiner Form Merkmale de | 
anderen Geschlechtes gegenwärtig sind, da müssen auch demselben 
fremden Geschlecht angehörige Pubertätsdrüsenzellen gegenwärtig sein: 
denn nur zwischen diesen und allen übrigen Geschlechtemerkmalen be- 
steht ein ursächlicher (endokriner) Zusammenhang, nicht aber zwischen 
letzteren und den Keimzellen (Eiern, Spermien). Wenn im selben In- 
dividuum außer sonstigen, gegengrschlechtigen Merkmalen auch Ove 
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testes (Ovar und Testikel kombiniert) oder wenigstens Ovar und Testikel 
superponiert angetroffen werden, so bedeutet das nur eine von den 
möglichen Zwitterkombinationen, — eine Stufe in der reichhaltigen 
Skala hermaphrodisischer Grade. 

Im Wesen gibt es nur einerlei Hermaphrodismus: den 
echten, wo dem Vorhandensein weiblicher und männlicher Pubertäts- 
drüsenanteile im Interstitium der (gleichviel wie ansonst beschaffenen) 
Keimdrüse ein Vorhandensein weiblicher und männlicher Geschlechts- 
merkmale am übrigen Organismus (einschließlich seines Funktions- und 
Instinktlebens) entspricht. Diese zwitterigen Merkmale können sich 
auf den generativen Anteil der Keimdrüse erstrecken, müssen es aber 
nicht; sie können sich auf zwitterige Ausbildung der genitalen Hilfs- 
organe (Ausführungsgänge, Anhangsdrüsen, Kopulationsapparate), der 
sekundären Sexualcharaktere (die mit Fortpflanzung und Zeugung als 
solcher nicht direkt zu tun haben), ja unter ihnen nur der psychischen 
allein beschränken. Histologische Untersuchung neuer Fälle hat be- 
stätigt, daß ein irgendwie zwitteriger Organismus stets in einer zwit- 
terigen Pubertätedrüse seine organische Voraussetzung findet. 

Es kommen also auch solche Fälle vor, wo die ganze Körperlich- 
keit des Zwitters normal erscheint (allerdings bis auf die erst mikro- 
skopisch feststellbare Anwesenheit gegengeschlechtiger Pubertätsdrüsen- 
zellen), und wo nur seelische Symptome, solche des Trieblebens, 
„verkehrt“ orientiert sind. Damit erscheint 


9. Die Homosexualität 


dem Begriff und Wesen des Zwittertums eingereiht, die sich im übrigen 
ja oft genug auch mit allerlei körperlichen Symptomen verbindet. Wo 
solche unauffindbar sind, war man geneigt, an rein und neu (durch 
verführende Gelegenheit, schlechtes Beispiel) erworbene Homosexualität 
zu denken, der jeder anlagenmäßige Rückhalt fehlte. Steinachs Ent- 
deckung rechtfertigt einen derartigen Schluß nicht eher, als bis die 
scheinbar fehlende körperliche Anlage auch bei histologischer Prüfung 
vermißt worden ist. Die Mannigfaltigkeit der „sexuellen Zwischen- 
stufen“ (M. Hirschfeld) beim Menschen — mit Einschluß des oft 
zu beobachtenden periodischen Neigungswechsels — fanden in den zahl- 
reichen Abstufungen des Zwittertums, das durch Steinach auf experi- 
mentellem Wege erzielt worden war, ein vollkommenes Gegenstück: 
auch beim Meerschweinchenzwitter überwiegt in dem einen Falle „ein 
Zwittertum in den körperlichen Geschlechtsmerkmalen, in dem anderen 
Falle ein Zwittertum im psycho-sexuellen Verhalten“. So war nur noch 
ein kleiner Schritt erforderlich bis zur Überzeugung, die menschliche 
Homosexualität müsse heilbar sein. 

Durch Steinach und Lichtenstern (1918) ist der Fall des 
zur Operationszeit 30jährigen Kanoniers W.V. — aufgenommen in 
die erste chirurgische Abteilung des Reservespitales Nr. 1 in Wien 
am 17. Mai 1916 — veröffentlicht worden. Seit seinem 14. Lebens- 
jahre betätigte sich das Geschlechtsleben des Patienten in den Bahnen 
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passiver Päderastie (Narben im Rectum als Reste einer schweren 
Periproctitis); auch 4 von seinen 5 Geschwistern sollen — seiner Aus 
sage nach — teils erwiesenermaßen (älterer Bruder), teils nach allerlei 
Anzeichen zu schließen (2 Schwestern, jüngerer Bruder) vom homo- 


sexuellen „Laster“ nicht frei gewesen sein. Kurze Episoden hetero- : 


sexueller lustloser Liebe (die längste dreiviertel Jahre andauernd) unter- 


brachen die homosexuellen Beziehungen. 


Tuberkulöse Vereiterung der Hoden machte deren Entfernung not- | 


wendig; zum Teil war sie (linker Hoden) schon ein Jahr vor der neuen 


Operation vollzogen. Am 11. Juli 1916 wurde nunmehr durch Lichten- 
stern die Totalkastration und gleichzeitige Implantation 
eines Leistenhodens vorgenommen, der einem in derselben chirur- : 


gischen Abteilung befindlichen, sexuell normal beanlagten und befähig- | 


ten Landsturmmann wegen schmerzhafter Einklemmung exstirpiert 
werden mußte. Der Leistenhoden wurde halbiert, die Hälften beidseits 


== — 


raro 


dem Musculus obliquus externus aufgenäht (einiges über die Technik ' 


siehe in unserem VII., wesentlich für den praktischen Arzt bestimmten 
Abschnitt). 


- — 


Nach 12 Tagen stellen sich bei dem Kranken die ersten Erek- | 
tionen ein; im Gegensatze zu früher beschäftigt sich aber sein Ver 


langen, seine Träume nicht mehr mit Männern, sondern mit Mädchen. 
Der aggressiven Form einer erwachenden Neigung zur Pflegeschwester 


muß entgegengetreten werden. Ein Testament, das der Kranke vor | 


seiner Operation zugunsten eines Freundes abgefaßt hatte, vernichte : 


er jetzt. 6 Wochen nach Operation erfolgt der. erste Coitus; in den ; 
darauffolgenden Monaten entwickelt sich normaler Geschlechtsverkehr ` 


unter großer Befriedigung und Glücksgefühl. Vermehrte Arbeitslust 
besseres Gedächtnis kommen hinzu. Im Frühjahr 1917 verlobt, schon 
im Juni desselben Jahres verheiratet er sich; im November ein letzte- 
mal einvernommen, sagte er aus, daß öfter normaler Verkehr statt hat 
und Rückfälle in den homosexuellen Zustand nicht vorgekommen seien. 

Man wäre versucht gewesen, einzuwenden: nicht die chemische 
Einwirkung des implantierten Testikels, sondern die mit der ganzen 
Prozedur verknüpfte suggestive Einwirkung habe das Einlenken des 


irregehenden Triebes in die richtige Bahn durchgesetzt. Die Guns , 
vorliegenden Erstlingsfalles bietet aber Handhaben, jenem andernfalk . 


berechtigten Einwurf zu begegnen: gerade der Typus des beschriebenen 


Patienten war nicht der des rein psychischen Homosexuellen. Sein 
weibliches Benehmen — nervös, kokett und dadurch unangenehm, Er- 
röten und Augenniederschlagen beim Ausgefragtwerden über sein seru- 
elles Vorleben — war hier korreliert mit einer ganzen Reihe körper- 
licher Indizien des weiblichen Einschlages: vor allem wohl 
geformter Busen, „von der Größe und Art einer mittleren jungfräu- 
lichen Brust“, mit umfangreichen Warzenhöfen, rosafarbenen Zitzen: 
starke Fettpolster am Halse und besonders an den dadurch rund und 
breit ausladenden Hüften; schwache Behaarung, weibliche Haarrer 
teilung (scharfe und geradlinige Abgrenzung der Schambehaarung gegen 
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die haarlose Nabelgegend, auf der Brust, Mamma und Linea alba keine 
längeren Haare), zarter schütterer Scohnurrbart in dem weichgeformten 
Gesicht. Dieser ganze Symptomenkomplex — der körperliche wie der 
motorische und nervöse — ist nach der Operation geschwunden; hat 
männlichem Aussehen und Auftreten Platz gemacht. 

Von der Gynäkomastie und den lokalisierten Fettlagern ist keine 
Spur zurückgeblieben (bloße Kastration hätte letztere eher sich ver- 
. stärken lassen !); daher sind die Hüften schmaler und eckiger, die Brüste 
flach geworden, die Schambehaarung gröber und dichter und 
hat sich bis zum Nabel ausgebreitet; die Umgebung der Brustwarzen 
hat sich mit Haaren bedeckt; der Schnurrbart ist länger, die Arm- 
. muskulatur kräftiger geworden; die verlangten Aufklärungen er- 
folgen jetzt frei und offen, ohne Schamhaftigkeit. Was an diesem 
- Zwitter weiblich war, hat der implantierte Hoden — genau so wie im 
Tierversuch — maskuliert. 

Bei der Implantation war ein kleines Stück des dazu bestimmten 
: Leistenhodens zurückbehalten und behufs histologischer Untersuchung 
konserviert worden: die Samenkanälchen erwiesen sich darin sehr ver- 
: ringert, die vorhandenen in Rückbildung begriffen: nur einzelne Kanäl- 
. chen beherbergten Samenzellen und nur stellenweise normale, in der 
‚ Mehrzahl untersuchter Stellen dagegen, wo sie nicht überhaupt ge- 
. schwunden waren, stark veränderte mit atrophischem Kern; die Sertoli- 
. schen Zellen unversehrt, die Leydigschen Zellen überwiegend normal, 
. mancherorten ansehnlich vermehrt und in verschiedensten Altersstufen. 
Seiner vorwaltenden Gewebsbeschaffenheit nach ist der kryptorche 
‚ Hoden eine männliche Pubertätsdrüse. 

Auch der dem Homosexuellen entnommene Hoden wurde histo- 

logisch untersucht, und auch er besteht der Hauptmasse nach aus 
. Pubertätedrüsenzellen: von den gewöhnlichen Leydigschen Zellen des 
- typischen Hodeninterstitiums weichen sie aber zum Teil nicht uner- 
. heblich ab: „sie sind durchschnittlich protoplasmareicher, größer; in 
‚Ihrer Gestalt seltener rundlich, sondern mehr eckig, oft säulenförmig. 
. Sie sind sehr häufig 'zwei- oder dreikernig (wie die Thekalutein- oder 
Luteinzellen.. Das Protoplasma ist stärker färbbar, der Kern meist 
 chromatinärmer. Schwäocher gefärbte Leydigsche Zellen von normalem 
Aussehen finden sich nur vereinzelt“. Jene abweichend geformten 
. Pubertätsdrüsenzellen dürfen wohl als weibliche angeepro- 
. chen werden, die aus einem uns verborgenen Grunde bei der Ge- 
 schlechtsreife — statt (wie normal) im männlichen Organismus von 
den männlichen Pubertätsdrüsenzellen verdrängt oder wenigstens bis 

auf ein Minimum zurückgedrängt zu werden — auf Kosten der letz- 
teren an Menge und endokriner Aktivität gewonnen haben. Ihrer 
 sezernierenden Tätigkeit ist die Ätiologie des Falles, ist die Homo- 
sexualität des ins sexuelle Zwischenreich verwiesenen „Mannes“ zuzu- 
schreiben. | 

Am 25. Oktober 1918 führte Lichtenstern der Gesellschaft der 
Ärzte in Wien drei weitere homosexuell gewesene Masku- 
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lierte vor, deren Behandlung und Heilung im großen und ganzen ähr- 
lichen Verlauf nahm. Abgesehen vom eigentlichen Homosexualismus 
wäre auch der von M. Hirschfeld so genannte „Transvestitis- 
mus“, der dem Homosexualismus nahe verwandt, doch wegen insuf- 
fizienten heterosexuellen Triebes (wenigstens in Fällen wie dem kür- 
lich von Lelewer beschriebenen) keineswegs untergeordnet ist, mit 
Hilfe der Steinach-Lichtensternschen Methode leicht und sicher 
heilbar. 


II. Steinachs Vorläufer, Mitarbeiter, Nachuntersucher. 


1. Untersuchungen über Geschlechtsvertauschung, die noch nicht 
Steinachs Initiative entspringen. 
a) Transplantationsversuche an Wirbeltieren 


Bereits von Hunter (1780) wird — durch Prohaska, zitiert nach 
Biedl 2. Aufl. II 284 — berichtet: „idem illi quoque successit cum 


teste in ventrem gallinae posito“. Und bereite Mantegazza und f`. 


Phillippeaux sollen (etwa 1861) Hennen zu Hähnen gemacht haben: 
die Originalstellen sind mir ‚nicht zugänglich. Aus dem Jahre 190? 
liegt eine Angabe von Foges vor, der auf vier junge Hennen Hahner 
hoden übertrug. Bei zweien davon zeigte sich auffallend kräftige Ent 


wicklung der Kämme und Bartlappen, so daß man sie darnach für į- 


Hähne halten mußte, während Federkleid und Sporen den Hennentypu 
bewahrten. Foges schrieb deshalb, und weil die Sektionsbefunde für 
das Erhaltenbleiben der verpflanzten Hoden ungünstig lauteten, seinem 
Ergebnis keinerlei Beweiskraft zu: diese beispielgebende Selbstkritik 
war seinerzeit auch wohlberechtigt; heute, da ung die Ergebnisse Stei- 
nachs an Säugetieren und die bald zu besprechenden P&ezards un 
Goodales an Hühnern zur Verfügung stehen, ist es mehr als wahr- 
scheinlich geworden, daß Foges ein Maskulierungsresultat — 
wennselbst noch minder vollständig und dauerhaft als späteren Ex- 
perimentatoren — bereits vorgelegen war. Noch näher kommen wir 
der Wahrheit, wenn wir von einem Hermaphrodisierungsresults 
sprechen: ‚denn da die Totalkastration überaus schwer gelingt, laut 
sämtlichen Experimentatoren, die je damit zu tun gehabt, sehr oft 
Reste des Ovarıums im Körper zurückläßt, verzichtete Foges darauf, 
der Hodenimplantation eine Kastration vorausgehen zu lassen. Das 
Persistieren des Hennenkleides und der Sporenlosigkeit wäre dann auf 
die verbliebenen funktionierenden Ovarien, das Wachstum des häutigen 
Kopfschmuckes auf die eingepflanzten Hoden zurückzuführen. 

Einer der Ersten, der erfolgreiche Verpflanzungen isolierter Keimorgane 


auf das andere Geschlecht — und zwar von Ovarien auf männliche 
Tiere (Meerschweinchen) — vomahm, scheint Walter Schultz 


(1900, 1910) gewesen zu sein; doch beschäftigte er sich ausschließlich 
mit dem geweblichen Schicksal der Transplantate und 
macht keine Angaben darüber, ob sich an anderen Organen Erfolge 
einer etwaigen inneren Sekretion gezeigt haben. 


— — ne — —- 
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Bei den sonst für derartige Versuche so geeigneten Wassermolchen 
(Tritonen) war Austausch von Keimdrüsen zwischen Männchen und 
Weibchen oder Erzeugung künstlicher Zwitter mit je einem Hoden und 
einem Eierstock von Herlitzka (1900) und Bresca (1910) unter- 
nommen worden; aber innerhalb etlicher Monate war das Transplantat 
ganz durch eingewuchertes Bindegewebe ersetzt oder nur in Form 
eines harten, funktionslosen Rudimentes erhalten geblieben. Männchen 
mit Ovarien gingen Bresca stets zugrunde; war somit die Geschlechts- 
vertauschung und Verzwitterung ganzer Tiere mißglückt, so gelang 
Bresca doch sozusagen die Maskulierung eines vom Weibchen 
auf das Männchen verpflanzten sekundären Geschlechts- 
merkmales. Die gelbe Längslinie, die beim weiblichen Kammolch 
(Molge cristata) längs der etwas vertieften Rückenmitte verläuft, wurde 
abgetragen und auf der Rückenmitte eines Männchens angeheilt: zur 
Brunstzeit erhob sich daraus der typisch männliche, gezackte Kamm. 
Dies ist nicht etwa so zu erklären, als ob der Kamm einfach unter 
dem transplantierten Hautstreifen regeneriert wäre und letzteren vor 
sich hergeschoben hätte; denn Kontrollmännchen, denen nur die Haut 
längs der Rückenmitte abgeschabt, aber nicht durch andere ersetzt 
worden war, regenerierten zwar ein Narbengewebe, bekamen aber 
keinen Kamm mehr. Auch war an der gelben Farbe, die dem Trans- 
plantat sehr lange erhalten blieb, deutlich zu erkennen, daß es nicht 
etwa zugrunde gegangen und die dem Träger eigene Haut allmählich 
an dessen Stelle getreten war. Es hatte sich tatsächlich ein männ- 
licher Rückenkamm — jedenfalls infolge der inneren Hodensekretion 
des Empfängers — aus dem von einer weiblichen Rückenlinie geliefer- 
ten Materiale herausgebildet. 


Transplantation von Kaninchenhoden in kastrierte Häsinnen, 
die Bucura 1907 ausführte, endigte zwar im günstigen Falle mit Ein- 
heilung, ja Fortschreiten der Spermatogenese; aber die degenerativen 
Veränderungen des Genitaltraktes nahmen bei dem kastrierten Weib- 
chen trotzdem ihren ungehemmten Verlauf; es unterblieb nur die bei 
‚wirklicher Kastration (ohne Reimplantation einer Keimdrüse) sonst so 
häufige Zunahme des Körpergewichtes durch Fettansammlung. 


b) Die parasitäre „Kastration“. 


Auf eine in der Natur vor sich gehende Feminierung machten 
Giard (1904), G. Smith (1906, 1910), Potts (1908, 1909) aufmerk- 
sam. Krabben werden häufig vom parasitischen Wurzelkrebs 
Sacculina heimgesucht; und als Folge davon verwandelt sich die Wirts- 
krabbe, falls sie männlichen Geschlechtes war, nach parasitärer Kastra- 
tion in ein Weibchen, einschließlich Umwandlung der verödeten Hoden- 
kanälchen in Eiröhrchen. 

Als Ursache der sonst rätselhaften Erscheinung vermutet Biedl 
eine innersekretorische Wirkung des Wurzelkrebses, dessen kartoffel- 
förmiger Außenteil nichts anderes ist als ein ungeheures, prall mit Eiern 
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erfülltes Ovarium. Indem ja nicht bloß Stoffe aus der Wirtskrabbe in 
den Parasiten, sondern auch aus dem Parasiten in den Wirt übertreten. 
wäre die Möglichkeit geboten, daß auf letzteren das Ovarium der ‘ 
Sacculina als weibliche Pubertätsdrüseeinwirkte, nachdem zuvordi ; 

Wurzelausläufer der Sacculina das Hindernis des Krabbenhodens beseitigten ' | 
In der Tat hat Smith in den feminierten Krabbenmännchen de i 

Fettreihe angehörige Produkte aufgefunden, die sonst nur im Weibchen | 
vorhanden sind. Die sehr entfernte stammesgeschichtliche Verwandt | 
schaft zwischen Krabbe und Sacculina brauchte dafür, daß sich da + 
Ovarialhormon der letzteren erfolgreich an den Sexualorganen der ersteren | 
betätigte, kein Hindernis zu bilden: wir wissen ja aus einer langen 

Reihe von Versuchen (nur beispielsweise denjenigen von Adler, Babäi. j: 
Gudernatsch, L. Kaufman, C. O. Jensen, Romeis, Laufberger. |- 
Hanko, Nowikoff), daß die Spezifität endokriner Drüsenwirkung vor | - 
der phylogenetischen Stellung derjenigen Organismen, von denen dk 
Drüsen stammen und auf die sie angewendet werden, qualitativ fat} 
unabhängig ist. Auch ein bereits besprochener (8. 304) Versuch Steinach: }- 
— Auslösung des Umklammerungsrefiexes bei Rana esculenta durċ j : 
Hodensubstanz von Rana fusca — gehört hierher, obschon ja die gj- 
nannten Rana-Arten ungleich näher verwandt sind als Inachus und}: 
Sacculina. Ebenfalls machte Harms (1914) bei heteroplastischer Daumer- 
schwielen-Vertauschung zwischen Rana fusca und esoulente zuminde } 
keine schlechteren Erfahrungen als bei homoplastischem Austausd į. 
zwischen Rana fusoa-Individuen. T 

Aber einiges andere bedarf noch der Aufklärung, soll Biedl:} 
Deutung sicher zu Recht bestehen. Erstens ist Sacculina kein reines} - 
Weibchen, sondern ein Zwitter, mag auch das Ovar den Hode f- 
sozusagen unermeßlich an Ausdehnung übertreffen. i 

Zweitens hat parasitäre Kastration auch sonst und auch mw}. 
keine Pubertätsedrüse des kastrierenden Parasiten in Frage kommt - f: 
vielleicht infolge Schonung gegengeschlechtiger Anteile — mit def: 
degenerativen und senilen Involution öfter das Gemeinsame, daß s}. . 
keine Neutralisierung, sondern Umschaltung der Geschlechts: }.- 
merkmale nach sich zieht. Hierher gehören namentlich noch die]. ; 
pflanzlichen Fälle von 'Maskulierung weiblicher Blüten (Lichtnelk }. 
Melandrium — Strasburger; Zea Mays — Iltis) durch Brandpike. |- 
welche die Stempelorgane zerstören und dadurch das Wachstum von; . 
Staubblättern begünstigen, sowie Feminierung bzw. Hermaphrodisierunę |: 
männlicher Blüten (W olfemilch, Euphorbia — Molliard). 

Drittens sind Geschlechtswandlungen mehrfach bei nicht- | 
parasitären und nicht-endokrinen Einflüssen, sondern rein mechanisch: | 
operativen Eingriffen beobachtet (Blaringhem beim Mais, Braen |. 
beim Wurm Ophryotrocha, Janda und Tirala beim Wurm Criodrilw: į- 
Mit solchen Befunden nähern wir uns dem Problem der willkürlichen 
Geschlechtsbestimmung, die immerhin unter den niederen Tieren und 
Pflanzen ihre sichergestellten Erfolge aufzuweisen hat; uns kann d# 
hier nicht näher beschäftigen. Wohl aber wäre noch der Befund vo 











— 
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Meyns anzuführen, der in sehr jungen Hoden von Rana, die er auf 
männliche Kastraten verpflanzte, die Ausbildung von Eiern verfolgte. 


c) Transplantationsversuche an Insekten. 


Knüpfen wir nochmals an den Fall der mit Sacculina behafteten 
Krebse an, so ergibt sich im Übergange zu anderen Gliedertieren, an 
denen Keimdrüsenaustausch mit großem technischen Erfolge unter- 
nommen wurde, die merkwürdige Tatsache, daß sie innersekretorischen 
Einflüssen irgendwelcher Art vollkommen unzugänglich erscheinen. Eine 
zanze Anzahl von Autoren (Oudemans, Kellogg, Meisenbeimer, 
Regen, Kopec), deren Ergebnisse in vollkommenem Einklang stehen, 
iat bei geschlechtsdimorphen Insekten im Larvenstadium verläßliche 
Totalkastrationen vorgenommen, Kastrationsfolgen aber durchaus 
sermißt: abgesehen davon, daß die Kastraten natürlich unfruchtbar 
verden (trotzdem sie begattungsfähig und begattungslustig bleiben!), 
igt sich ihr physiologisches, instinktives, morphologisches' Verhalten 
ranz unberührt. Daran ändert sich nichts, wenn — statt der 
ntfernten homologen — sogar heterologe Keimdrüsen ein- 
tesetzt werden. Ja es ist nicht einmal die vorherige Kastration 
ötig, damit die fremdgeschlechtige Keimdrüse sich dauernd überpflanzen 
mse; das Tier wird — seinem Organbesitz nach — ohne weiteres zum 
iwitter, aber wiederum ohne den geringsten Eindruck auf andere Organe. 
. Alle aufgezählten Experimentatoren schließen deshalb auf Un- 
‚bhängigkeit zwischen primären und sekundären Geschlechts- 
rganen bei den Insekten. Przibram meint vorsichtiger, vielleicht 
eien bei den Insekten keine dem Interstitium der Säugetiere ent- 
‚prechenden Drüsen vorhanden, oder es liegen Pubertätsdrüsen anders 
okalisiert, in anderen Körperteilen; möglicherweise auch (so füge ich 
ünzu) sind die wirksamen Substanzen von vornherein im Blut verteilt 
der an bestimmten, uns noch unbekannten Stellen gespeichert. Noch 
önnte in Frage kommen, daß bei den kleinsten, der Operation zu- 
änglichen Larven die innersekretorische Wirkung auf die Geschlechte- 
haraktere bzw. deren Anlagematerial schon zu weit vorgeschritten wäre, 
m an ihrer in Gang gesetzten Entwicklung eine Änderung zu gestatten; 
las entspräche den Bedingungen der post- statt präpuberalen Kastra- 
ion hei den Wirbeltieren und würde ermöglichen, die Ergebnisse an 
Nirbeltieren mit denen an Insekten in Einklang zu bringen. Auch bei 
ln Wirbeltieren nämlich gibt es etliche, sogenannte „unabhängige“ 
seschlechtsmerkmale („konkordante“ Sexualcharaktere im Gegensatz zu 
ien „sekundären“ nach R. Hertwigs Terminologie), die sich auch bei 
rüher Kastration nicht mehr oder nicht wesentlich verändern. Zwischen 
hnen einerseits, den leicht und stark beeinflußbaren „echt“-sekundären 
Charakteren gibt es alle Übergänge (vgl. auch Steinach 1910 und 
Lipschütz 1918 b). 

Und wie ich schon 1912 Suneinänderseizte, ohne daß die beiden 
Autoren bisher dazu Stellung nahmen, liefern doch auch die Gonaden- 
Tauschversuche von Meisenheimer und Kopec Anhaltspunkte dafür, 
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daß es im Insektenkörper Sexualorgane gibt, die nicht so durchaus 
nnbeeinflußbar sind. Und zwar betrifft dies die konkurrierenden 
Primärorgane bei der künstlichen Zwitterbildung: setzte Meisen- 
heimer Ovarien in ein (unkastriertes) Männchen, so degenerierten desser 
Hoden, mußten sozuzagen den eingedrungenen Ovarien weichen, nu: . 
ihre Ableitungswege blieben erhalten und verwuchsen in manchen Fälle: . 
mit denen der eingebrachten Ovarien zu Zwittergängen. Und setzte | 
Kopec Ovarien in männliche Raupen, so entwickelten sie sich = 
aber das Gesamtorgan und die Ovula blieben klein, Zahl und Größ: 
der Dotterkörner war geringer. Der Befund von Kopec ist also dem- 
jenigen von Meisenheimer reziprok, prinzipiell stimmt er mit ihn 
überein. Kopec erklärt ihn durch geringe Fettmenge im männlicher 
Körper und durch Platzmangel im schlanken männlichen Hinterla: 
oder von Muskeln erfüllten Thorax, — ob mit Recht, möchte ich dahin- 
gestellt sein lassen. Näher liegt mir die Annahme, als ob der Schlus 
zwischen Insekten und anderen Tieren (mit Einschluß anderer Klasse: 
der Gliedertiere, siehe den Fall Krabbe-Sacculina!) bestünde eine ur 
überbrückbare Kluft in bezug auf die hormonale Funktion ihrer Ge 
schlechtsdrüsen, durch solche Erfahrungen ins Wanken geriete. 

Verhalte sich dies wie immer: jedenfalls läßt die Serie bisbe 
besprochener Vorversuche erkennen, wie rege sich Biologen und Äre| 
(unter ihnen noch besonders Halban) mit dem Probleme beschif- 
tigten, das erst durch Steinach seine glückliche, unverlierbare Lös 
fand, — mit der Frage: Wie wirkt die Geschlechts-(Pubertäts-: 
‚Drüse im gegengeschlechtigen Körper? 





















d) Parabiose. 


Außer der am häufigsten geübten Methode der Geschlechtedrüser 
transplantation zählt zu guter Letzt die Aufeinanderpfropfung ganeri 
Geschlechtstiere („Parabiose“) hierher. Nachdem Sauerbruch md 
Heyde nur die Verwachsung gleichgeschlechtlicher Individuen gelunge) 
war, erreichte Morpurgo (1909) die Vereinigung junger weißer | 
verschiedenen Geschlechts. Das Weibchen wurde 6 Monate nach de 
‘Vereinigung von einem anderen Männchen belegt, trächtig und wat} 
8 Junge, von denen es 4 zu säugen vermochte. Obwohl während de 
Schwangerschaft 4 Föten in der dem Männchen zugehörigen Hälfte 
gemeinsamen Bauchhöhle zu tasten waren, zeigte sich dennoch kenj 
Einfluß auf die Entwicklung der männlichen Brustdrüsen. Dagegen 
‚erschien das Männchen nach der Geburt stark ermattet, das Weibche 
vollkommen munter. Morpurgo schiebt dies darauf, daß der weiblich! 


Organismus besser an eine so plötzliche Blutdrucksenkung angepaßt # ; 








2. Bestätigungen und Ergänzungen der Arbeiten Steinachs. 


a) Ausdehnung auf weitere Organsysteme. 


Hypophyse. Schleidt benützte (1914) Steinaohsche Ratier | 
würfe, in denen immer neben einem normalen Geschlechtstier und einem > 


| 
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Kastraten auch ein oder mehrere feminierte oder maskulierte Geschwister 
vorhanden waren. Mit ihrer Hilfe waren Angaben von Fichera und 
Zacherl über Hypophysenveränderungen im Gefolge der Ka- 
stration nachzuprüfen; mit Hilfe derselben Rattenserien war ferner zu 
untersuchen, inwieweit diese Kastrationsveränderungen durch Wieder- 
einpflanzung einer homologen oder heterologen Keimdrüse aufgehoben 
werden können; endlich ob die Aufhebung der Kastrationsveränderungen 
durch den generativen oder interstitiellen Anteil der eingepflanzten Keim- 
.drüsen erfolge. 

In Übereinstimmung mit Zacherl fanden sich in der Kastraten- 
..Hypophyse die eosinophilen Zellen vermindert, dafür eine in der Hypo- 
. physe sonst gar nicht vorhandene Art großer, blasiger Zellen mit meist 
zentral gelegenem, blaß gefärbtem Kern und feinkörnigem Plasma; 

Zellen, die bei älteren Kastraten viele kleine oder eine große Vakuole 

enthalten und dann zur Siegelringform der Fettzellen eine gewisse 
. äußere Ähnlichkeit gewinnen. Hingegen unterschied sich die Hypo- 
- physe maskulierter und feminierter Tiere nicht von der nor- 
~ maler Geschlechtstiere. Nur alte Tiere, bei denen die Transplantation 
-èin Jahr oder darüber zurücklag, hatten im Hypophysenrand einzelne 
‚der blaßkernigen Blasenzellen, teils mit kleinen, teils ohne Vakuolen. 
In solchen Tieren war jeweils eine der transplantierten Gonaden zur 
- Resorption gelangt: die Menge erhalten gebliebenen Gonaden- 
.gewebes scheint also der Hypophysenentartung proportional 


tu gehen. 
Da die Gonadentransplantate sich zur Zeit der Hypophysenunter- 
chung bereits zu „Pubertätsdrüsen“ umgebildet hatten: — Hoden nur 


ms Leydigschen und Sertolischen Zellen, Ovarien nur aus atretischen 

. Follikeln bestehend, deren Hohlraum von Luteinzellen erfüllt, und wo 

m Stroma Haufen großer, sukkulenter Zellen zugegen sind —, folgert 

_Schleidt, daß es nur die Pubertätsdrüse der männlichen wie 

weiblichen Gonade sei, die das Erhaltenbleiben einer normal 

‚tusammengesetzten Hypophyse gewährleiste Ob sich dies- 

 sezüglich Geschlechtsunterschiede, wenn auch nur gradueller Natur, 

aachweisen lassen; und ob diese bei den Kastraten mit umgeschalteter 
Sexualität ebenfalls zum Vorschein kommen: darüber spricht sich 
“Schleidt nicht aus. Es darf also wohl angenommen werden, daß 
“hier wie dort Geschlechtsunterschiede fehlen. Schleidt hat seine Be- 
| “finde nur in einer kurzen vorläufigen Mitteilung niedergelegt; an ihrer 

_ äingehenden Beschreibung ist der junge, hochbegabte Forscher durch 

“allzufrühen Tod verhindert worden. 

- Prostata. Lichtenstern führte (1916) Prostatektomien an ge- 
schlechtsreifen und infantilen Ratten durch, um die Angaben Serra- 
‘lschs und Parés nachzuprüfen, denen zufolge die Vorsteherdrüse en- 
‚ dokrin die Spermatogenese beherrschen sollte. Nur beim infantilen 
_ Tier war restlose Entfernung der Prostata ohne die Reinheit des Be- 
fundes störende Nebenverletzungen möglich; auch ist sie auf trans- 
 vesikalem Wege leichter und schonender ausführbar als auf dem (auch 
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beim Menschen häufig geübten und oft vom Potenzschwund gefolgten) 
perinealen Wege. . 

Die gelungene Total-Prostatektomie blieb folgenlos für die psychi 
schen Geschlechtscharaktere (Wollen und Können) wie für die soma- 
tischen (Penisschwellkörper, Samenblasen, Leibesgröße); ebenso beganı 
die Spermiogenese zur richtigen Zeit und hielt an. Letzteres gilt gleicher- _ 
maßen für die prostatektomierten erwachsenen Tiere; das bei ihnen ir 
einzelnen Fällen wahrgenommene Aufhören von Libido und Potenz ist 
Nebenverletzungen (Nervendurchschneidungen, Ernährungsstörungen) zu- 
zuschreiben. Die Entwicklung der physischen und psychi- 
schen Geschlechtsmerkmale wird also durch Abwesenheit der 
Prostata nicht gestört; ebenso ist Wachstum und Tätigkeit der 
generativen wie interstitiellen Hodenelemente von der Prostata u- 
abhängig. 

Körpertemperatur. Im Verein mit Steinach und unter sorgfältige 
Berücksichtigung der Schwankungen, die durch Körperbewegunger: 
tierische „Hypnose“ und Veränderungen der Außentemperatur entstehe:. 
führte Lipschütz (1916/17) mit Hilfe eines gleichmäßig tief und etet: 
zur gleichen Tageszeit in den Anus eingelegten Fieberthermomet:n 
Messungen aus, denen zufolge das Weibchen eine im Mittel um 0,6—0.'' 
höhere Körpertemperatur aufweist als das Männchen. Feminiert: 
Männchen kommen aber darin dem Weibchen gleich. 

Die Körpertemperatur des Weibchens wird schon durch seine blot: 
Kastration um 0,4° erniedrigt und dadurch der des Männchens ähnki'. 
während die Temperatur des kastrierten derjenigen des normalen Mân 
chens fast gleich bleibt. Ein deutlicher Temperaturunterschied not. 
zwischen kastriertem und maskuliertem Weibchen hat sich nicht er 
geben, bzw. die beim maskulierten Weibchen beobachtete Ten: 
peratursenkung von 0,1° ist möglicherweise innerhalb der Versuch- 
fehlergrenzen gelegen*). Folgende Tabelle stellt die Hauptergebnis- 
der Temperaturmessungen übersichtlich zusammen: 
















Nr. Versuchstier 






Normales Weibchen . . .... 







Kastriertes Weibchen . .... 2 51 36,9 
3 | Maskuliertes Weibchen . . . . . l 25 36,8 
4 | Normales Männchen ...... 3 73 36,7 
5 | Kastriertes Männchen — 3 59 36,7 
6 | Feminiertes Männchen . . .. . 2 68 37.2 


*) Ich benütze die Gelegenheit, um einen diesbezüglich ungenauen Satz st! 
S. 67 meines Buchee über „Geschlechtsbestimmung und Geschlecht: 
verwandlung“ (Wien 1918) im obigen Sinne richtigzustellen. 

Die herb-ironische Kritik, die mein Buch seitens Lenz in der Münchner mai 
Wochenschr. (Nr. 33, 1918) erfuhr, ist ebenso einseitig wie unfachmännisch, über 
dies in demjenigen Punkt, wo er meine Anschauungen {alle anderen Punkte :r 
berücksichtigt lassend) am meisten anfechten zu müssen glaubte, durch die Er 
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Die Körpertemperatur zeigt also deutliche Geschlechtsunterschiede, 
und diese sind gleich anderen Geschlechtsmerkmalen von der Pubertäts- 
drüse abhängig. 

Klitoris beim maskulierten Weibchen (Abb. 19, 20). Während, wie 
‚Steinach erwähnt, der Penis des feminierten Männchens (besonders 
- des Ratten-, minder ausgesprochen des Meerschweinmännchens) sich zur 
. Klitoris rückbildet, nimmt die Klitoris des maskulierten Weibchens in 
‚mehr oder minder deutlichem Grade ihr Wachstum nochmals auf und 
wird zu einem penisartigen Organ (Lipschütz 1916, 1918 a). 





Abb. 20. Meerschweinchen, 
Geschlechtsgegend eines 
maskulierten Weibchens, 
natürl. Größe. An Stelle des Ure- 
thralhöckers (Abb. 19) ein penis- 
artiges Organ, oben in der 
Vorhaut verborgen; unten Vor- 





Abb. 19. Meerschweinchen. 


sschlechtsgegend: oben eines nor- haut zurückgezogen, so daß die 
en, erwachsenen; unten eines kastrier- — zu einander —— 
|i ten Weibehens. Natürliche Größe. PERES SON DE ne DEREN URA VONS 


neben unterhalb die beiden Penis- 
Stacheln zum Vorschein kommen. 


$ (Nach Lipschütz 1918a.) 
| (Nach Lipschütz 1918a.) 


An Stelle des Urethralhöckers (Abb. 19), der beim normalen Meer- 


‚£üweinweibchen die makroskopisch nicht sichtbare Klitoris umhüllt und 
| eim kastrierten Weibchen noch etwas kleiner wird (Abb. 19 unten), 
angt beim maskulierten Weibchen ein weites Präputium vornüber 
‚Abb. 20 oben). Zieht man diese Vorhaut nach rückwärts (Abb. 20 
iten), so kommen zwei rote, platte, in Gestalt eines nach unten 


gnisse bereits überholt gewesen (vgl. z. B. Münchener med. Wochenschr. 1918 
27, S. 743, 744). Lenz ist theoretisch derart voreingenommen, daß er der 
te war, dazu berufen, über meine Arbeit ein Urteil abzugeben. 
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offenen V zueinander geneigte Corpora cavernosa zum Vorschein. di- 
sich nur durch geringere Länge (5—8 mm) von denen eines Männchen: 
unterscheiden und sich aus den über der Harnröhrenmündung angelegte: 
Klitoris-Schwellkörpern entwickelt haben. Ein Penisknochen ist makrc- 
skopisch nicht nachweisbar*). Zwischen den Schwellkörpern läßt si 
die Harnröhrenmündung sondieren und, wenn man sie auseinanderbiex 
sehen. Die Schwellkörper sind reichlich mit Präputialsekret bedeck: 
das hier wie beim männlichen Kastraten nicht abgestreift wird, w.: 
die Schwellkörper im Unterschied vom normalen Männchen stets unte 
dem Präputium verborgen bleiben. Mit den Schwellkörpern des mı- 
kulierten Weibchens am Grunde verwachsen und ihnen auch in ihr 
Verlaufe dicht anliegend sind zwei stachelförmige Gebilde, die der. 
paarigen Penisstachel im Blindsack hinter dem Urogenitalgang d&s. 
normalen Meerschweinchenpenis gleichgesetzt werden müssen. Sie sin. 
kürzer, dicker als die Stachelorgane des normalen Männchens und at- 
weichend (rötlich) gefärbt. Diese Stacheln stellen sonst ein nur de: 
Männchen eigentümliches Merkmal dar (Steinach); ihr Auftreten bei 
maskulierten Weibchen ist daher besonders bemerkenswert. 

Beim frühkastrierten Meerschweinchen kommen Penisstach-i. 
überhaupt nicht zur Ausbildung, obzwar der Penis des neugeborer:t : 
Meerschweinchens schon etliche Millimeter lang ist, bei Kastraten J— 
nahe seine normale Breite, wennselbst bei weitem nicht seine norma. ' 
Länge erreicht. Sogar beim feminierten Meerschweinchen zu: ; 
Unterschied vom feminierten Rattenmännchen) wächst der Penis ne: ; 
ein Stückchen weiter, und erst ein Vergleich mit dem Kastratenpe:.- ; 
erweist seine erheblich geringere Länge und Breite. Beim Spit | 
kastraten, dessen Penislänge nur wenig hinter der des normalen Mäı:- ; 
chens zurücksteht, sind dennoch die stachelförmigen Gebilde stark verkür:! 

Da es beim maskulierten Weibchen nur zur Ausbildung der Corpor— 
cavernosa penis kommt, diejenige des Corpus cavernosum urethr: 
unterbleibt, so fehlt der Blindsack, worin die Penisstacheln für gewöt:- 
lich liegen; daraus erklärt sich ihre abweichende Lage (ihr gemeinsam: 
Ursprung mit den Corpora cavernosa penis) beim maskulierten Weibcht. 
Daß dieses nur Corpora cavernosa penis bekommt, nicht aber ein Corp: 
cavernosum urethrae, steht im Einklang mit einem Befund von Tand! : 
und Groß, wonach das Corpus cavernosum urethrae beim ausgewach&et: : 
menschlichen Frühkastraten normal entwickelt, die Corpora cavern: 
penis dagegen verkümmert sind. Nur letztere sind eben Geschlech!-- 
charaktere, ersteres ist sexuell indifferent; ihre Sonderung kom: 
gelegentlich der Kastrations- und Transplantationsversuche mit Gonad’ 
erst richtig zur Geltung. 

Beim maskulierten Weibchen ist sonach ein verkürzter hypospa :' 
Penis zur Ausbildung gelangt: Lipschütz (1918a) macht hiervon Anw: 
dung auf das natürliche Vorkommen der Hypospadie, die er durch n» t 
trägliche (normale) Maskulierung eines Embryos erklärt, der zuerst eit- 


—— —— nn _ u y 


— — — — 


*) Vgl. die Anmerkung S. 334. 
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Anlauf zu weiblicher Entwicklung genommen. Der betreffende Embryo 
hatte einer zunächst vorwiegend weiblichen Pubertätsdrüse unterlegen, 
worin im späteren Verlaufe der Embryogenese männliche Pubertäte- 
zellen die Oberhand gewannen, aber nicht mehr ausreichten, um aus 
der schon in Bildung begriffenen Klitoris noch einen vollwertigen Penis 
umzubauen. Die Hypospadie wäre also eine Form des Hermaphrodis- 
mus, wohin sie schon Laurent (1896) und Sauerbeok (1909, 1911) 
gerechnet hatten; und zwar ein nur während des embryonalen 
Lebens bestehender Hermaphrodismus. 


)) Ausdehnung auf andere Tierspezies und auf den Menschen. 


Kaninchen. Nachdem Athias (1915, 1916) eine Wiederholung der 
Feminierungsversuche am Meerschweinchen, also an einem der von 
teinach selbst bevorzugten Objekte, einschließlich der Milchsekretion 
les Eierstockmännchens geglückt war*), veröffentlichte Edm. Herrmann 





®) Neuerdings hat Knud Sand (Pflügers Arch. 178. 1918. S. 1 bis 7) die 
'eminierungs-, Maskulierungs-, Hermaphrodisierungsversuche Steinachs an Ratten 
md Meerschweinchen — zunı Teil noch ohne von ihnen Kenntnis zu haben, also 
nabhängig — wiederholt und vollinhaltlich bestätigt. 

Eine von Sand angewandte Methode künstlicher Verzwitterung („Intra- 
estikuläre Ovarientransplantation“) ergänzt Steinachs Befunde insofern, 
is Eierstocksgewebe, in die an zuständiger Stelle verbleibenden Hoden gepflanzt, 
sselbet gedeiht und seinerseits die Spermatogenese des Hodens nicht behindert. 

Namentlich dieser Versuchsausfall führt Sand zur Ansicht, daß zwischen 
arium und Hoden kein eigentlicher „Antagonismus“ bestehe, sonst müßten sie 
- ineinander gepflanzt — noch heftiger deletär aufeinander wirken, als wenn 
an eine fremde, heterologe Keimdrüse neben die eigene, homologe Keimdrüse 
etzt. In diesem Falle geht ja (ein von Sand ebenfalls bestätigtes Steinachsches 
irgebnis) die fremde Keimdrüse zugrunde. 

Statt des „Antagonismus“ nimmt Sand eine „atreptische Immunität“ 
es normalen Organismus gegenüber der heterologen Keimdrüse an und erklärt 
ie wie folgt: „In jedem Organismus finden sich gewisse für die Geschlechtsdrüsen 
otwendige Stoffe, die diese in möglichst weitem Umfang an sich ziehen. Die 
‚ormal gelagerten, nicht transplantierten Gonaden haben die besten Aussichten, 
iese Stoffe aufnehmen zu können, weshalb heterologe (vielleicht auch homologe) 
a normalen Organismen transplantierte Gonaden nicht genug von diesen Stoffen 
wkommen können und daher zugrunde gehen. Homologe und heterologe, gleich- 
eitig an demselben Organismus transplantierte Gonaden können beide einwachsen, 
la sich ihnen einigermaßen die gleiche Möglichkeit darbietet, der Stoffe habhaft 
u werden. Auch die von mir nachgewiesene Erscheinung, daß Ovarien bei Trans- 
lantation in die Testes hinein daselbst gute Entwicklungsmöglichkeiten finden, 
äßt sich wahrscheinlich durch eine derartige Theorie erklären, indem die für die 
ıousden notwendigen Stoffe des normalen männlichen Organismus vielleicht eben 
n die Testes ‚magaziniert‘ sind und somit in künstlichen Ovotestes von beiderlei 
sonaden verwertet werden können.“ 

Eine Abweichung zwischen Steinachs und Sands Hermaphrodisierungs- 
resultaten würde noch darin bestehen, daß Steinach bei psychischen Geschlechts- 
merkmalen der Zwitter periodisches Abwechseln, Sand dagegen permanentes 
Nebeneinanderbestehen doppeltgeschlechtlichen Triebes beobachtete. In der Be- 
wrteilung solcher Fälle ist jedoch Vorsicht geboten mit Rücksicht auf die Tat- 
sache, daß hochgradig sexuell erregte Tiere (auch normale Männchen) bekanntlich 
— man denke nur an unsere Hunde! — zwischen den Geschlechtern kaum mehr 
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(1915) eine Abhandlung, worin er mitteilt, daß er aug Corpus luteum 
und Placenta einen Stoff zu isolieren vermochte, der einen Wachs- 
tums- und entwicklungsfördernden Einfluß auf das ganze Genitale aus- 
übt und die Ausgestaltung spezifischer Geschlechtscharaktere begünstigt 

Durch Injektion dieses wirksamen Reizstoffes ist es Herrman: 
auch bei 8 Wochen alten männlichen Tieren (Kaninchen) gelungen 
binnen 10 Tagen die Mammae und Mammillae zur Entwicklung und At 
sonderung einer klaren Flüssigkeit, diese Organe also etwa auf à: 
Entwicklungshöhe, die sie bei viel älteren, nämlich geschlechtereife: 
Weibchen behaupten würden, emporzubringen. Das Präputium jen:: 
Tiere ist nach mehrmaliger Injektion stark angeschwollen und hyp::- 
ämisch bis auf den Damm. Herrmann bildet dies ab, ebenso eine Ar- 
sicht der Unterseite des feminierten Kaninchenmännchens mit den saf:- 
strotzenden, geröteten Brustwarzen und hochgewölbten Warzenhöt:: 


Vorherige Kastration der Männchen ist nicht einmal unbedingt uoi- 


wendig, da die Injektionsmethode erlaubt, den Körper derart mit dr: 


wirksamen Substanz zu überschwemmen, daß sogar die antagonisties. | 
Hodensubstanz nicht dagegen aufkommt. Allerdings gedieh in dir: ; 


Versuchen die Mamma des feminierten Injektionsmännchens nicht b: 
zur Milchsekretion. 


Herrmann schließt (1915) mit folgenden Worten: „Die eiger? 
Experimente, in denen wir in der Lage waren, die Brustdrüsen und d 
Brustwarzen bei männlichen kastrierten Tieren zur Entwicklung w: 
zur Sekretion zu bringen und das von Steinach erzeugte Bi 
durch die Injektion der wirksamen Substanz zu reproduziert: 
sind der direkte Beweis für die hormonale Abhängigkeit der Brrs 
drüse von der aus Corpus luteum und Placenta gewonnenen wirksan: 
Substanz.“ 


Herrmann und M. Stein erprobten (1916) denselben Reizstofi v 
seiner hemmenden Wirkung auf Hoden und männliche akz:: 
sorische Geschlechtsorgane: die Hoden der Ratten und Kaninch :. 
die mit Corpus luteum-Extrakt behandelt wurden, bleiben erhebl: - 
kleiner; die Spermatogenese verzögert sich. Bei fortgesetzten Injektion: 
bildet sich das generative Hodengewebe zurück, und schon gebilc-t 
Samenzellen gehen zugrunde. Auf Kosten der sich verengenden und :. 
kompakterem Zwischengewebe zerstreuteren Samenkanälchen vermch:. 
sich intercanaliouläre Bindegewebs- und interstitielle Zellen: das hit: 





logische Bild ist also ein ähnliches wie im transplantierten und röntze -! 
bestrahlten Hoden; wenn trotz dieser gewucherten männlichen Pub.: $ 
tätsdrüse keine Förderung, sondern noch Hemmung des männlict:: : 
Genitaltraktes resultiert, so ist dies wohl auf die starke Gesamteinb:- : 


an Hodengewebe (Rückgang der Hodengröße im ganzen) und in letz! 
Linie auf den übermächtigen Antagonismus zurückzuführen, womit ds 


einen Unterschied machen, sondern einfach alles bespringen wollen, was ihnen ` 
den Weg läuft. Nur vielfältige Prüfung zu verschiedener Zeit kann über Art u:- 
Dauer des Geschlechtstriebes sichere Auskunft geben. 
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in den Körper gebrachte Corpus luteum-Hormon alles zurückdrängt, was 
der männlichen Sexualsphäre angehört. 

Damhirsch. Versuche von Brandes (1914), die Keimdrüsen ver- 
schiedengeschlechtiger Damhirschgeschwister zu vertauschen, 
haben zwar noch keine wissenschaftliche Publikation erfahren; anderer- 
seits ist so viel (zum Teil Unrichtiges) darüber in die Tagespresse und 
von hier aus in wissenschaftliche Referate gedrungen, daß ich es nicht 
unterlassen möchte, an der Hand eines verläßlichen Zitates bei 
M. Hirschfeld (1917) und eines Briefes des Forschers das Wereneiene 
mitzuteilen. Hirschfelds Zitat lautet: 

„Wir haben vor etwa einem Vierteljahr den Hoden eines Dam- 
hirsches in die Weiche eines weiblichen Damtieres eingepflanzt und 
dessen Ovarien herausgenommen und diese dann dem Hirsch eingepflanzt. 
Beide Tiere waren selbstverständlich noch ganz jung. Jetzt zeigt sich 
bereits bei beiden die Umwandlung. Das frühere Weibchen zeigt 
deutliche Ansätze zu einem Geweih, es zeigt den sonst nur dem 
männlichen Tier eigenen Adamsapfel, und vor allem fängt es auch an, 
zu springen, wie sonst nur die Hirsche tun. Umgekehrt läßt der 
frühere Hirsch jeden Geweihansatz vermissen, ebenso, ist von 
dem Adamsapfel keine Spur zu sehen. Dafür sind aber sonderbarer- 
weise schon die Milchdrüsen vorhanden, die bei den Weibchen erst 
entstehen, wenn Junge da sind.“ 

Hierzu schreibt mir Herr Prof. Brandes, Direktor des Zoologischen 
Gartens in Dresden, freundlichst am 18. November 1917, daß die Dam- 
hirsche nicht mehr leben; die Schädel liegen vor, besagen aber zu wenig 
für die Veröffentlichung. Diese bleibt späteren Versuchen, die Brandes 
namentlich auch auf Löwen auszudehnen gedenkt, vorbehalten. Hirsche 
und Löwen sind — im Vergleiche zu Ratten, Meerschweinchen und 
Kaninchen — insofern lehrreichere Objekte, als sie viel stärker aus- 
geprägte Geschlechtsunterschiede besitzen. Dafür besitzen frei- 
lich die Nager den Vorzug der schnelleren Vermehrung und leichteren 
Haltung in engen Unterkünften,‘ vor allem schon der bequemeren Be- 
schaffung. Beide Vorzüge — hochgradige sexuelle Verschiedenheiten und 
Leichtigkeit der Kleinzucht — finden sich nun aber vereinigt beim 
Haushuhn, dem vorläufig letzten Objekt, mit dem Geschlechtswandlungs- 
versuche sich beschäftigten. 

Huhn. Schroffer Geschlechtedimorphismus und vorwissenschaftliche 
Kapaunschneiderei zu Gewerbszwecken wirkten zusammen, um das Huhn 
seit je zum Lieblingsobjekt von Kastrations- und Transplan- 
tationsversuchen zu machen. Der ersteren beflissen sich Hunter, 
Berthold, Vennerholm, Hanau, Hoffmann, Sellheim, Foges, 
Löwy, Walker, Smith, neuerdings Goodale (1913, 19168) und Pé- 
zard (1914, 1915); der letzteren Hunter, Berthold, Foges, Guthrie, 
Davenport, Goodale (1916b); Injektion von Keimdrüsenextrakten in 
kastrierte Hühner betrieben Smith, Löwy und Walker, Verfütterung 
mit Ovarial- und Testikelsubstanz Löwy. 

Die Ergebnisse sind nicht einhellig. Angehend die Kastrations- 
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resultate beim Hahn stimmen auffälligerweise gerade die ältesten 
(Hunter 1780) und neuesten (Goodale 1913, P&zard 1915) darin : 
überein, daß die Kapaunisierung an den Mannesattributen des Hahne: 
nichts ändere: Hahn und Kapaun seien — von der Zeugungsfähigkeit 
und den häutigen Anhängen des Kopfes abgesehen — im Aussehen | 
identisch. Auch Rieger faßt zusammen, daß beim Hahn keine irgend 
auffallenden Kastrationsfolgen zu bemerken seien. | 
Sellheim schließt sich diesen Autoren nur hinsichtlich des Feder- 
kleides und der Sporen an: diese können beim Kapaun soga: 
größer, jenes pflegt reicher, insbesondere die sichelförmigen Schwanz- 
deckfedern länger zu sein als beim Hahn, und ihre Mauserung sei und 
bleibe regelmäßig. Dagegen verbleichen und schrumpfen Kamm, Bart- 
lappen und Ohrscheiben noch unter das bei Hennen übliche Maß. Der 
Kapaun ist im ganzen etwas kleiner, sein Kopf ist niedriger, sein Hinter- 
haupt flacher, sein Gehirn, Kehlkopf und Herz kleiner, Furcula und 
Sternum verbogen, der Brustkorb überhaupt enger und schmäler, da 
Kreuzbein schmäler und kürzer, das Sitzbein niedriger, das ganze Becker: 
weiter, doch nicht hennenähnlich. Enorm ist beim Kapaun die Fettent- 
wicklung. Im Gehaben hingegen glichen Sellheims Hahnenkastraia 
wiederum unversehrten Hähnen: sie krähten und kämpften wie dies 
und zeigten keine Spur von Brutinstinkten, wogegen Berthold uw: : 
Hoffmann berichtet hatten, Kapaune seien feige, kämpften wenig ode 
gar nicht, bemutterten dafür Kücken gleich einer Glucke. | 
Foges bestätigt die meisten Angaben Sellheims, schränkt si: 
jedoch hinsichtlich Sporen und Sichelfedern ein, die eben« 
lang wie beim Hahn, aber beim Kapaun auch kürzer sein können ` 
Hähne tragen ferner ihren Schwanz emporgereckt, Kapaune mehr g- ` 
senkt; bei diesen besteht starker Fettansatz — eine uralt bekannt: 
Kastrationsfolge, deretwegen die Kapaunisierung ja gewerbsmäßig betri- 
ben wird —; ihre Stimme ist heiser, ihr Gang schwerfällig, watschelnd 
Die Widersprüche würden sich nach Sellheim, Hanau und Foge: 
leicht daraus erklären, daß eine totale, wissenschaftlichen Forde 
rungen genügende Kastration beim Hahn nicht eben leicht ge 
lingt, andererseits das winzigste. zurückbleibende Hodenstück genügt. . 
um die Hahnencharaktere teilweise zu konservieren und im Maße fort 
schreitender Regeneration des verbliebenen Hodenüberrestes immer besse 
wiederherzustellen. Vollends bei der Henne soll die Totalkastration nacı 
Vennerholm, Sellheim, Hanau, Davenport wegen großer Auw- 
breitung und breiig-brüchiger Konsistenz des Eierstockes, laut Foge: 
wegen Nähe der Vena cava inferior nahezu unmöglich sein. So günstig 
Objekte also die Hühner sind in Rücksicht auf die Beschaffenheit ibre: 
sekundären Geschlechtscharaktere, so schwierige Objekte sind sie it 
technischer Hinsicht. 
Die ausführliche Gegenüberhaltung zum Teil unstimmiger Resultstt 
war nötig, weil sie zur vorsichtigen Beurteilung der neuesten u"! 
für uns bemerkenswertesten Experimente von Pézard und Goodal: 
sehr ins Gewicht fallen. 
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Goodale (1913) und Pézard (1914, 1915) haben nämlich sowohl 
Hähne als Hennen (Goodale 1910 mit ähnlichen Ergebnissen auch 
Erpel und Enten) total kastriert und darnach gefunden, daß die Hähne 
ihr Prachtkleid und ihre Sporen vollauf beibehielten; nur Kamm und 
Bartlappen verkümmerten. Da die Beobachtungsdivergenzen sich bei 
den vorhin aufgezählten Forschern gerade hinsichtlich des Federkleides 
und der Sporen in quantitativen Nebensächlichkeiten bewegen, im großen 
und ganzen aber eingreifende Unterschiede zwischen Hahn und Kapaun 
in bezug auf jene beiden Merkmale doch gleichfalls vermissen: so dürfen 
wir uns mit dieser Evidenz zufrieden geben und folglich als endgültiges 
Ergebnis akzeptieren, daß kastrierter und nichtkastrierter Hahn 
einander in Befiederung und Sporenbildung ziemlich gleich- 
wertig sind. 

Die Kastration junger Hennen in den Versuchen von Goodale 
und Pezard hat ergeben, daß nunmehr an ihnen das Hahnenkleid 
und die Hahnensporen zu voller Ausbildung gelangen. Pe&zard 
(1915) hat seine Kastrationsbefunde an Hahn und Henne zu folgender 
Anschauung vereinbart: die Kennzeichen des Hahnes erscheinen als ge- 
schlechtliehe Kennzeichen nur deshalb, weil sie im Hennenkörper ge- 
hemmt sind. Wohl unterscheidet ihr Fehlen bei der Henne die Huhn- 
geschlechter; aber dennoch sind die Hahnen- keine echten Geschlechte-, 
vor allem keine männlichen Charaktere, sondern ganz neutrale Spezies- 
attribute. Hahnen- und Hennenkastraten werden einander zum Ver- 
wechseln ähnlich: sie stellen, worauf zuerst Tandler und Keller durch 
Vergleich kastrierter Rinder beiderlei Geschlechtes (Ochsen und Schnitz- 
kalbinnen) aufmerksam machten, die ihrer Geschlechtlichkeit entkleidete 
Speziesform, die asexuelle Sonderform des Haushuhnes dar. Bei 
den Hennen ist diese Sonderform durch das Hormon des 
Eierstockes gehemmt; bedurfte also, um sich zu offenbaren, des 
Wegfallens der Hemmung, die im Eierstock verkörpert ist. Der Hoden 
dagegen übt von vornherein keinerlei hemmenden Einfluß aus (beim 
Huhn auch keinen besonderen fördernden; wenigstens nicht auf Be- 
fiederung und Bespornung): deshalb sind beim Hahn die Speziesmerk- 
male ohnedies vorhanden und von der männlichen Keimdrüse unab- 
hängig; sie imponieren als „männliche“ Geschlechtsmerkmale. l 

Der neuerdings (1916) vorgenommene Feminierungsversuch Goo - 
dales gibt Pézard recht: Goodale kastrierte 3—4 Wochen alte 
Hähnchen und implantierte ihnen Ovarialstücke von Brutschwestern. 
Nun erst blieb — im Gegensatze zu den bloß kastrierten Kontrollhähnen 
— die Entwicklung der Hahnencharaktere aus: es entstand das Hennen- 
kleid; und Sporen kamen nicht zum Vorschein, solange das Eierstooks- 
transplantat am ‚Leben und in Wirksamkeit verblieb. Der feminierte 
Hahn wurde von Kennern (Hühnerzüchtern) unbedenklich für eine 
Henne erklärt. 

Neue Kastrationsversuche Goodales (1916) mit Hennen ergaben 
eine bemerkenswerte Komplikation. Die Vögel besitzen nur linker- 
seits ein Ovarium, das rechte ist bis auf einen manchmal nachweis- 
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baren Gewebsrest vollständig verkümmert. Nun erfuhr Goodale, dab 
etliche seiner kastrierten Hennen, die infolge Kastration Kleid un! 
Sporen eines Hahnes angelegt hatten, nach abermaliger Mauserung neuer- 
dings und allenfalls wieder nur vorübergehend im Hennenkleid er- 
schienen. Bei solch wechselnden Kastratinnen war an derjenigen Stel: 
die rechtsseitig dem (links gelegenen) Ovarium entspricht, ein Orge- 
entstanden, das möglicherweise als gewuchertes Eierstocksrudime:: 
aufzufassen ist. Zwar enthält es keine Eifollikel, ist aber wahrscheinli“. 
aus weiblichen Pubertätsdrüsenzellen zusammengesetzt. Nach Wegfı 
des eigentlichen Ovariums kompensatorisch vergrößert, dürfte seine inner- 
Sekretion imstande gewesen sein, die durch Kastration aufgehober- 
Hemmung des Hahnenkleides wenigstens vorübergehend wiederum eir- 
zuschalten. l 

Überblicken wir alle mit dem Haushuhn angestellten Versuche. =: 
dürfen wir sagen, daß gegenwärtig die Parallele zu den Steinact- 
schen Säugetierversuchen eine nahezu vollständige ist. In 6- 
stalt des Goodaleschen Experimentes (1916b) liegt eine zweifelsfre: 
Feminierung vor; was Maskulierung anbetrifft, waren zwar Hodenirk:- 
tionen, die G. Smith (1910, 1911) an Hennen verabreichte, wirkung- 


los. Erinnern wir uns jedoch an den bereits S. 328 besprochenen Ve] 
such von Foges (1902), der bei 2 Hennen im Gefolge von Hocdenir- f- 


plantationen ein auffällig kräftiges Wachstum von Bartlappen u:: 
Kämmen einsetzen sah, so werden wir zumindest von einem gelungent' 


Vorstadium der Maskulierung sprechen dürfen. Denn gerade die b- | 


zeichneten Hautanhängsel gehören nicht zu den indifferenten Merkmal::. 
die nach Kapaunisierung erhalten bleiben; sie sind echte männlic- 


Geschlechts- und nicht bloß neutrale, in der Henne gehemmte Artmer:.‘ 


male. Sie bedürfen des fördernden Einflusses durch das Hodenhormor 


wenn es gelingt, just sie in hodentragenden Hennen zur Entfaltung 1} 


bringen, so dürfen wir — mit einem ziemlichen Maß an Wahrscheir- 
lichkeit — darin die partiell vollzogene Vermännlichung ersehen. 

Dies bleibt zutreffend, trotzdem die Fogesschen Hennen infolge d? 
unterlassenen Kastration eigentlich künstliche Zwitterbildung:: 
darstellen; denn einige ihrer Merkmale sind ja trotzdem infolge des ihn:: 
eingefügten Hodenmateriales maskuliert worden. Man sieht daraus z€ 
Genüge, daß der Erotisierungsmechanismus dem der Säugetiere gleic 
wertig ist. Künstliche Zwitter in Fällen, wo die Kastration viermonatigt 
Hennen unvollkommen gelungen und gleichzeitig die Versenkung v“ 
Hodenstücken in die Bauchhöhle vorgenommen war, erhielt neuerdinr‘ 
(1918) P&zard. Da Steinach bei seinen Hermaphrodisierungen vv" 
neutralisierten Männchen ausging, hier aber zu gleichem Ziele von (u 
vollständig) neutralisierten Weibchen ausgegangen wird, bilden die ur- 
gewollten Verzwitterungen des Huhnes nicht nur ein Gegen-, sondem ti. 
Ergänzungsstück zu den Experimenten Steinachs. 

Die Aufklärung der Sexualverhältnisse beim Huhn bringt aus 
ordentliche Vereinfachung, Vereinheitlichung unserer Erfahrunge! 
über Kastration zuwege, die vielfach widersprechend lauteten. B:i: 


— — —— — 
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schien Kastration (1) wirkungslos, bald (2) mit Annäherung an den 
gegengeschlechtigen Typus verbunden, also an und für sich schon „Ge- 
schlechtsvertauschung“ zu sein; bald wiederum mit Stehenbleiben auf 
infantiler Stufe bzw. Weiterbildung in kindhafter Richtung. Diesfalls 
wurde (3) eine asexuelle Sonderform erreicht, die männliche und weib- 
liche Kastraten konvergieren, aber nicht in gerader Richtung, sondern 
in einer von der Mannes- wie Weibesform abweichenden Richtung zu- 
sammentreffen ließ. — Beim Hahn haben wir den Fall scheinbarer 
_ Wirkungslosigkeit auf manche Merkmale (Sporen, Befiederung); bei der 
Henne den Fall scheinbar direkter Näherung an das andere Geschlecht. 
. Zahlreichere Beispiele, als wir heute vermuten, werden ebenso beschaffen 
- sein, z. B. wenn kastrierte Rehricken ein Geweih aufsetzen. Von den 
an dritter Stelle charakterisierten Fällen (z. B. Rind nach Tandler und 
Keller) sind sie nur graduell unterschieden: beim Huhn beteiligt sich 
an der Konvergenz zur neutralen Sonderform im wesentlichen nur das 
eine Geschlecht (das weibliche); beim Rind sind beide ungefähr gleich- 
mäßig mit Veränderungen beteiligt, die schließlich zur Sonderform hin- 
führen. Dort ist der gemeinsame Kastratentyp in vielen Merkmalen 
identisch mit dem einen Geschlechtstyp (dem männlichen); hier liegt 
der Kastratentyp — zwar nicht in der Mitte — aber auf einem dritten 
Punkt, der sowohl vom Mann wie vom Weibtyp eine Strecke weit ent- 
. fernt ist. 
| Analysierende Gedankengänge ähnlicher Art haben Lipschütz 
(1918c) ein „genetisches System der Geschlechtsmerkmale“ 
aufstellen lassen, das ich in folgender Tabelle etwas modifiziert wieder- 
gebe. Aus Gründen, die nach Lektüre des V. und VI. Abschnittes vor- 
liegender Abhandlung klarer sein werden, ersetze ich Lipschützs Aus- 
druck „asexuelle Embryonalform“ durch „neutrale Speziesform“ und 
lasse keinerlei Geschlechtsmerkmale durch Wirkungen der Pubertäts- 
drũsen „entstanden“, sondern nur (vgl. Abschnitt I, 1) an und für sich 
‚ vorhandene Geschlechtsmerkmale „gefördert“ oder „gehemmt“ sein. 
Demgemäß kann das System — seiner ganzen Anlage nach — nur 
quantitative Geschlechtsunterschiede in sich aufnehmen; mit Recht 
bemerkt aber Lipschütz, daß hier eben sämtliche Geschlechtsmerk- 
male inbegriffen sein dürften; auch solche, die als qualitative Unter- 
schiede erscheinen, solange die Unzulänglichkeit unserer analytischen 
‘ Methoden ein tieferes Eindringen verbietet. Hier wären dann die psy- 
_ thosexuellen Merkmale (Geschlechtstrieb, Brutpflegegewohnheiten usw.) 
ebenfalls eingeschlossen. Ferner müßten eigentlich die primären Ge- 
 schlechtsorgane (Gonaden zusamt ihren Keimzellen) im System Auf- 
nahme finden: bezüglich des Hodens geht es aus den Versuchen von 
Herrmann und M. Stein (S. 338), bezüglich des Eierstockes aus den 
sogleich weiter unten zu nennenden Beobachtungen Tandler-Kellers 
an Rinderzwillingen, sowie dem Verhalten des Bidderschen Organes 
der Kröten (S. 357), dem Transplantationsversuch von Meyns (S. 331) 
hervor. Die Vorbedingungen, unter denen planmäßige (S. 321) wie un- 
absichtliche (S. 342) Hermaphrodisierungen gelingen, manche Begleiter- 
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scheinungen der sonst wirkungslosen Insektenverzwitterung (S. 332), sowie 
die (S. 330) kurz zitierten Erfahrungen an Pflanzen und niederen Tieren 
(parasitäre Kastration mit Umbau der Keimstöcke verbunden usw.) leger 
es nahe, daß die primären Geschlechtsorgane, wie ihrem phylogenetische: 
Ursprung zufolge gar nicht anders zu erwarten, im Reigen der Geschlechts ; 
unterschiede durchaus keine Sonderstellung einnehmen. 

Das „genetische System“ von Lipschütz nimmt vorläufig folgend: 
Gestalt an: 


Gebinde: | van: T Mach 
Geschlechtsunterschiede: 
nn Männchen: | Weibchen: 


I. Von der Pubertätsdrüse unab- |Haarkleid | Kopfanhänge der 
hängige Merkmale — solche | des Meerschweinchens, Henne (?) 
der neutralen Speziesform | der Ratte 
(Uneigentliche „Geschlechts“-Merk- | Federkleid, | 
male) Sporen des Hahnes 


II. Von der Pubertätsdrüse ab- 
hängige Merkmale 
(Eigentliche Geschlechtsmerkmale) 


1. Durch Wirkungen der Puber- | Penis Uterus und Tube 
tätsdrüse gefördert Prostata Mamma 
Samenblasen Mammilla 
Skelett-undTotalwachs-| Fettgewebe 
tum Körpertemperatur 
Körpergewicht 
Kehlkopf-Wachstum 
Geweih- - 
Kamm- $ 
Bartlappen- „ 
Muskelgewebe 
2. Durch Wirkungen der Puber- |Müllersche Gänge Klitoris j 
tätsdrüse gehemmt Mamma, Mammilla (?) | Skelett- undTotalwscts | 
Körpertemperatur (?) tum 
Fettansatz Körpergewicht 
Haarkleid 
des Meerschweinches:. 
der Ratte 


Federkleid und Spors 
des Huhnes 


Rind. Es liegt ein nichtexperimenteller Befund von Kelle: 
und Tandler (1916) an Rinderzwillingen vor, bei denen — fall 
verschiedenen Geschlechtes — die Zwillingsschwester Anzeiche! 
von Maskulierung verrät. Unter anderem sind Eierstöcke uni | 
weibliche Leitungswege minder entwickelt, dafür Samenblasen und} 
manchmal statt der Klitoris ein penisartiges Organ vorhanden, letztere: 
also homolog dem von Lipschütz (1918a) beschriebenen, maskulierter 
Meerschweinweibchen. Die Blutgefäße gehen zwischen den miteinander 
verschmelzenden Chorionhüllen der Zwillinge zahlreiche Verbindunge! 
ein, wohl auf diesem Wege wird der maskulierende Einfluß von dr 
männlichen Pubertätsdrüse des Zwillingsbruders auf die weibliche 
Charaktere der Schwester geltend gemacht. Fehlen die Gefäß-Anast- 
mosen, so ist der weibliche Embryo normal entwickelt. 
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Mensch. Die auf S. 325 besprochene, glückliche Bekämpfung der 
Homosexualität (Steinach und Lichtenstern 1918) hatte zur 
Voraussetzung, daß sich die beiden Forscher an einem einfacher be- 
schaffenen Falle zunächst von der Anwendbarkeit ihrer Tierversuche 
aufden Menschen überzeugten. Lichtenstern operierteam 31. August 1915 
einen 29 Jahre alten Gefreiten, dem anfangs Juni ein Sprenggeschoß 
beide Hoden zertrümmert hatte. Trotz der verhältnismäßig kurzen Zeit 
ca 3 Monate), die seit der Verwundung verstrichen war, kamen bereite 
auffallende Kastrationserscheinungen an dem großen, starken Manne 
ur Geltung: starker Fettansatz, Ausfallen des Schnurrbartes, auch 
onst bedeutende Abnahme der Körperbehaarung, besonders an der 
linea alba, vollständiger Schwund-von Geschlechtslust und -Vermögen, 
tatt dessen stumpfe Teilnahmslosigkeit und Entkräftung. Nach Ein- 
flanzung der beiden Hälften eines Leistenhodens auf die freigelegte 
3auchmuskulatur wurden die Ausfallserscheinungen der trau- 
natischen Kastration nicht nur zum Stillstande gebracht, 
ondern die normalen körperlichen wie geistigen Fähigkeiten und 
seschlechtscharaktere kehrten allmählich zurück: schon eine 
Voche nach der Implantation regte sich wieder der Geschlechtstrieb; 
nd ein Jahr später war der Eunuchentypus restlos überwunden, der 
Iaarausfall rückgängig gemacht, die Muskulatur gewachsen, die Intelli- 
enz wiederhergestellt. 15 Monate nach der Operation hat der Mann 
eheiratet, lebt seither ungefähr 4 Jahre in glücklich betätigter Ehe 
nd besorgt wieder in strammer Arbeit seine Landwirtschaft. Seit 
iesem ersten Fall hat Lichtenstern noch eine Reihe weiterer Fälle 
iehe über den vorläufig letzten — einen 10 Jahre kastriert gewesenen 
lauptmann — weiter unten!) mit gleicher Methode und gleichem 
irfolge behandelt. 

Schon 1913 hat Lepinasse bei einem Falle doppelseitigen Hoden- 
erlustes in den Musculus rectus des Betroffenen Hodenstücke implan- 
tert, dadurch die Geschlechtstätigkeit wiedererweckt und ihr Andauern 
och nach zwei Jahren weiterverfolg. Ungefähr gleichzeitig mit 
ichtenstern hat Stocker (1916) an einem Patienten wegen Hoden- 
uberkulose die Kastration vorgenommen; er reimplantierte jedoch be- 
ufs Verhütung von Ausfallserscheinungen eine Scheibe aus der noch 
esund gebliebenen Region des einen Hodens. Und auch hier waren 
- vorerst nach Jahresfrist — Habitus, Libido und Erektionen normal 
erblieben. Fall Stocker unterscheidet sich von den Fällen Lichten- 
tern dadurch, daß dort nur autoplastische, hier aber homo- 
)lastische Hodentransplantation ausgeführt wurde; ferner da- 
lurch, daß dort Ausfallserscheinungen nur verhütet, hier jedoch bereite. 
ingetretene Ausfallserscheinungen rückgängig gemacht werden mußten. 

In besonders hohem Grade war letzteres zutreffend bei einem 
32 Jahre alten Patienten, der vor 10 Jahren (!) beide Hoden durch 
Tuberkulose verloren hatte. Lichtenstern stellte ihn der am 
25. Oktober 1918 stattgefundenen Sitzung der Gesellschaft der Ärzte 
zu Wien als Geheilten vor: trotz der langen, seit Kastration verflossenen 


346 Paul Kammerer: 


Zeit war die Implantation zweier kryptorcher Hodenhälften in die 
muskulöse Bauchdecke von vollem Erfolge begleitet. Es trat binnen 
einer Woche die erste Erektion, nach drei Wochen ausgiebige Poten 
ein, bedeutende Erstarkung der Muskulatur (besonders der Armmusku- 
latur) Wachstum von Haaren an Bauch, innerem Oberschenkel u. a. 
Ablösung der schweren seelischen Niedergeschlagenheit durch ein Ge- 
fühl vollendeten Glückes. 


III. Die Streitfrage der „Pubertätsdrüse*. 


Im bisherigen Referat wurde mehrfach über Beobachtungen b>] 
richtet, die im Sinne Steinachs dafür sprachen, daß die fördern- $ 
oder hemmende Beeinflussung der Geschlechtsmerkmale durch das inner- 
Sekret der Geschlechtsdrüse nicht von ihren generativen Anteile: 
(Keimlagern und Keimzellen) ausgeht, sondern von der Zwischenst!- 
stanz, dem Interstitium. Die Erwähnung jener Beobachtungen ç- 
schah bisher einfach referierend, ohne theoretische Erörterung, Krt: 
und Gegenkritik, und ohne Heranziehung dagegen sprechender Fakt:_ 

Im gegenwärtigen Abschnitt sollen die Tatsachen pro url 
contra unbefangen gegeneinander abgewogen werden. Da erstere ir] 
vorausgegangenen Abschnitten zum größten Teile bereits eingebe! 
besprochen wurden, darf ihre nochmalige Erwähnung jetzt kurz au 
fallen und mehr im Sinne übersichtlicher Gruppierung vorgenomm 
werden. 


A. Tatsachen zugunsten ausschließlicher Wirksamkeit der 
Pubertätsdrüsen. 
1. Autoplastische Hodentransplantation auf infantile Kastraten. 


S. 306 wurde berichtet, daß unreife männliche Rattenkastraten, den?! 
Hoden nach der Entnahme dem Körper (wenngleich an anderer — 
transplantativ zurückgegeben werden, keinen Kastratenhabit:: 
annehmen, sondern zu voller Männlichkeit heranwachs:: 
(Steinach 1910). Dort wurde auch bereits bemerkt, daß diese aut“ 
plastisch verwendeten Hoden noch vor ihrem descensus testiculoru2 
standen, bei der Operation daher aus der Leistenhöhle, nicht aus di 
Scrotum hervorgeholt werden mußten. Solch unreife Hoden aber er:- 
halten noch keine Samenzellen, hingegen reichliches interstitielles Geweb:: 
zufolge der Operation kommt auch späterhin keine Samenbildung zu] 
stande. 

Wenn diese gewissermaßen infantil bleibenden Hoden trotzd:. 
in der Lage sind, die ohne sie unweigerlich einsetzenden Kastrativ” 
folgen aufzuhalten, so kann solches kaum anders als durch di: 
Interstitium bewirkt werden. 

Dafür spricht ferner die strenge Proportionalität zwisch*! 
der Menge vorhandener Zwischensubstanz und dem Au: 
bildungsgrad der Geschlechtscharaktere. Nur wenn die Zwischen‘ 
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zellen, wie es tatsächlich zutrifft, bei vermehrtem Wachstum in ihrer 

_ Eigenschaft als innere Drüse auch mehr Sekret produzieren, erklären 
sich Befunde wie die folgenden: etliche Tiere, denen beide Hoden gut 
angeheilt waren, zeigten dementsprechend übermäßigen Begattungs- 
trieb und erzwangen den Koitus sogar bei nichtbrünstigen, sich zur 
Wehre setzenden Weibchen, was normale Männchen niemals ; tun. 
‚Andere Tiere wiederum, bei welchen nach der Transplantation 3 die 
Hoden geschrumpft oder rudimentär geblieben sind, haben nur eine 
Zwischenstufe in der Entwicklung der Geschlechtscharaktere erreicht. 
' Es sind zwar die sekundären Organe einigermaßen gewachsen, aber 
le Erektions-, beziehungsweise Begattungsfähigkeit ist nicht heran- 
;sereift“. Steinach (1910, S. 16) schließt daraus: „daß überhaupt 
wi den höheren Lebewesen die individuellen Unterschiede der 
exuellen Veranlagung in psychischer wie,somatischer Be- 
'iehung vom Wachstum und von der Tätigkeit der inner 
‚ekretorischen Anteile des Hodens bestimmt werden“. 


2. Heilung von Kastrationsfolgen und Homosexualität durch 
„Leistenhoden“. 


. Hier schließen sich sogleich die menschlichen Fälle an, über die 
-rir 8.325 und S. 345 berichteten. Allemale wurden kryptorchisch- 
-festikel (sog. „Leistenhoden“) verwendet, die zwar nicht von infantilen 
>ersonen stammen, aber infolge ihrer Entwicklungshemmung in der 
zistengegend stecken blieben. Im Vergleiche zu®Steinachs soeben 
ub 1 wiedererwähnten Rattenexperimenten handelt es sich nicht im 
‚trengen Sinne um unreifes, wohl aber um nie reif gewordenes 
Iodengewebe. Im Falle der Ratte liegt normal kindliches, im 
talle Homo abnormal zurückgebliebenes (neotenisches) Material vor. 


Darin aber gleicht der kryptorche Hoden dem echt-infantilen, daß 
T kein spermatogenes Gewebe aufweist. Trotz dieses Mangels 
md namentlich wegen des Reichtums an Pubertätsdrüsenzellen ist das 
-webe des Leistenhodens schon in verhältnismäßig geringen Gaben 
mstande, nicht sowohl sämtliche Ausfallserscheinungen nach trauma- 
'ischer Kastration (Lichtenstern 1916, 1918) zu verhüten oder zu 
xseitigen; als außerdem eine irregehende sexuelle Veranlagung samt 
dl ihren psychischen und somatischen Begleiterscheinungen zur Norm 
m bringen (Steinach und Lichtenstern 1918). 


Die Erscheinung des Kryptorchismus — nur mit Unfrucht 
barkeit, nicht aber mit sonstigen Mängeln im männlichen Aussehen 
und Triebleben verknüpft — hatte schon vor Steinach eine Reihe 
von Autoren (Regaut und Policard, Felizet und Branca, Bouin 
and Ancel, Nielsen, Whitehead, Tandler) zur Überzeugung gc- 
führt, daß nur das Interstitium für die Entwicklung der körperlichen 
und geistigen Geschlechtszeichen verantwortlich sein könne. 
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3. Histologie der Hoden- und Eierstockstransplantate bei Feminierung 
und Maskulierung. 


Unter 1 und 2 war von männlichen Keimdrüsen die Rede, die 
— autoplastisch oder homoplastisch zur Transplantation verwertet — ' 
schon von Anbeginn kein generatives Gewebe besaßen und solche . 
auch in ihrer Eigenschaft als Transplantat nicht ausbildeten. Noch ; 
bezeichnender liegen die Dinge bei jenen homoplastischen Transplar- : 
tationen, in denen Keimdrüsen benützt werden, deren Gewebe sit . 
bereits in wohlentwickelte produktive und interstitielle Anteile gliedert : 


Gleichwohl nämlich ist das Schicksal des Transplantates ein ähnliche 


wie in den früheren Fällen: nur zum Unterschied von primären : 


Ausbleiben ein sekundäres Rückbilden des produktiven Anteil: 
im Transplantat. Und zwar nicht bloß in der männlichen, sonden. 
übereinstimmend in der weiblichen Keimdrüse. 


— — — — — 


Männliche Pubertätsdrüse (Abb. 5, 8. 308). — Im überpflanzt:t 


Hoden bildet sich das System der Samenkanälchen zurüci 
ihr Inhalt verfällt der Degeneration. Nach mehreren Wochen ist nicht: ; 
mehr von Samenzellen zu erkennen. Einige Monate ‘lang bleibt die 


epitheliale Auskleidung der Samenkanälchen mit Sertolischen Zelle 


noch erhalten, schließlich zerfallen auch sie. 


i 
„Im Gegensatz zu diesem Schwund sieht man das in der Norr ; 
{ 


fadendünne Netz des interstitiellen Gewebes, in welchem da und dor ! 


einzelne Leydigsche Zellen oder kleine Nester derselben eingesprerz 


sind, umgewandelt in ein dickes, mächtig gewuchertes kompaktes Ge- . 
flecht, dessen strang- oder keulenförmige Bestandteile zum größte 
Teil aus der Masse der riesig vermehrten, oft dicht aneinander ge . 
drängten Leydigschen Zellen bestehen, von denen man alle Über. : 
gänge der Neubildungen von den kleinen, substanzarmen, aber scho: ' 
durch den starken Kern ausgezeichneten Zellen bis zu den grobe: . 


sukkulenten, mit sekretorischen Einschlüssen erfüllten protoplasm» 
reichen Elementen vorfinden kann. Das Transplantat ist zur iso- 
lierten gewucherten Pubertätsdrüse geworden“ (Steinach | 
1916, S. 7). 


i 


Weibliche Pubertätsdrüse (Abb. 23, S. 352) — Im verpflanzter - 


Ovarium können sich die Primärfollikel zunächst zu größeren Bläschen 


follikeln mit Eizelle entwickeln. Wenn aber das Transplantat als so 


ches einige Monate alt geworden, werden ausreifende Follikel imm:: 


seltener. Dieser Befund wird am besten durch Vergleich mit emer 
normalen, jungfräulichen Ovar gleichen Alters illustriert: hier finde: 
sich höchstens 1—3 obliterierte Follikel inmitten zahlreicher Eier; it 
Transplantat auf einem Gesichtsfeld desselben Flächenraumes 10—14 
wogegen Eier fehlen oder nur vereinzelt und in degenerierendem Ze 
stande zugegen sind. In mehrmonatigen oder einjährigen Transplar- 
taten findet man nur ausnahmsweise noch einen Bläschenfollikel, diesen 
aber dann „auffallend klein und mit allen Zeichen der Degeneration 
in bezug auf die Eizellen und die Zellen der Granulosa“. Im übrigen 
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tindet allgemeine Obliteration der Follikel statt, die normalen 
('orpora lutea ähnlich sehen, sich von ihnen nur durch abweichende 
Färbbarkeit, geringere Größe und Untermischung mit eosinophilen 
Zellen unterscheiden, weshalb ein richtiges Corpus luteum heller, reiner 
und gleichmäßiger erscheint. Die geringere Größe der falschen Corpora 
lutea im Transplantat erklärt sich dadurch, daß sie nicht aus voll ge- 
reiften und geplatzten Follikeln entstehen, sondern aus Follikeln, die 
vor ihrer Ausreifung zugrunde gingen. 

„Im Beginn der Obliteration sieht man oft inmitten der Follikel 
ille möglichen Zwischenstufen von Granulosazellen und großen, stellen- 
veise fettkörnchenreichen Elementen vom Luteinzellentypus, während 
‚on der Theka her massige Zapfen nach dem Innern wachsen, die zu- 
.ammmengesetzt sind aus bald säulenförmigen, bald schollenförmigen, 
;ald mehr polygonalen oder ganz runden Zellen, zum Teil fettkörnchen- 
ıaltig und gleichfalls dem Luteinzellentypus entsprechend. Wo das 
"ollikelinnere bereits dicht angefüllt ist, begegnet man allen denkbaren 
_bergängen von Theka- und Luteinzellen. Schmilzt die Hülle des 
"ollikels ein, so ergießen sich diese Zellen ins Stroma, bilden teils 
lichte Lager, bald zerstreute Inseln und nehmen durch diese Ver- 
eilung erst den Charakter eines Interstitiums an“ (Steinach 
1916, S. 10). 

Zu diesen fortschreitenden, in beiderlei Keimdrüsen gleichsinnig 
rerlaufenden Umbildungen, die auf eine Reinkultur von Zwischenzellen 
insteuern, stehen die Umgestaltungen der sekundären Geschlechts- 
nerkmale nicht etwa in verkehrter, sondern in gerader Proportiona- 
ität: sie nehmen nicht ab, sondern zu im Maße als die Zwischen- 
ellen sich vermehren. Zur Hypermaskulierung und Hyperfeminierung 
iommt es, wo die größere, kompaktere Menge von „Pubertätsdrüsen- 
sellen“ sich entwickelt hat. 


4. Re-Transplantation isolierter Pubertätsdrüsen. 


Die Beweiskraft dieser Feststellungen wird wesentlich gehoben 
durch einen Kontrollversuch, den Steinach (1916, S. 7) ausgeführt 
hat: kastrierten Rattenmännchen setzte er Hoden ein, denen zuvor 
bereits Gelegenheit geboten war, sich im Körper eines anderen Ratten- 
kastraten (der dann natürlich alle Zeichen der Männlichkeit aufwies) 
zur männlichen Pubertätsdrüse umzuformen. Diese homoplastische 
Verpflanzung ohne Samengewebe herangewachsener Hoden hatte den- 
selben Erfolg wie die autoplastische Verpflanzung infantiler Hoden, 
die noch kein Samengewebe führen: hier wie dort wurden Kastrations- 
erscheinungen aufgehoben, bezw. verhütet. 

Die nochmalige Verpflanzung in ein frisches Nährsubstrat beseitigt 
den Einwand, als seien die Wirkungen des Transplantates auf die Ge- 
schlechtsmerkmale noch Nachwirkungen des ehemals vorhandenen genera- 
tiven Gewebes, das hinlänglich Zeit gehabt habe, vor dem Zugrunde- 
gehen seine innersekretorischen Einflüsse zu entfalten. In unserem 
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Falle ist eben generatives Gewebe, welches hätte sezernieren e 
können, zumindest im neu gegebenen Kastratenorganismw" 
nie in Tätigkeit gewesen. 


5. Röntgenbestrahlung jungfräulicher Ovarien. 


Steinach und Holzknecht haben (1916) jungfräuliche, zwe 
bis vierwöchige Meerschweinweibchen von der Rückenseite her Rön j 
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Abb. 21. Querschnitte durch Milcehdrüsen: oben durch die eines 4!/,- mon» 

tigen, jungfräulichen, normalen Meerschweinweibehens; unten durch die ein“ 

ebenso alten jungfräulichen Weibcehens, dessen Ovarium Röntgenstrahlen exponier 

worden war (eine Mamma im feminierten Männchen würde ungefähr dase'* 
Bild liefern). (Nach Steinach und Holzknecht 1916.) 
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strahlen ausgesetzt. 3—4 Wochen nach der Exposition begannen die 
Zitzen sich zu strecken, stärker injiziert und erigiert zu werden; im 
Verlaufe von 8 Wochen war der Warzenhof glänzend, groß, vor- 
gewölbt, auch die Mamma selbst hyperplastisch und deutlich palpabel 
geworden. Sobald der Höhepunkt des Zitzenwachstums erklommen 
war, begannen die Mammae zu sezernieren: zuerst ein wässeriges, dann 
mit spärlichen Fetttröpfchen gemischtes Colostrum, schließlich nach 
‚wenig Tagen normale, fettreiche, weiße Milch. Nach weiteren 2—3 
Wochen wurde das Sekret wieder fettarm und wässerig, um endlich 
ganz zu versiegen. Hand in Hand mit dieser Hypertrophie der Brust- 
organe ging eine Hemmung der Gesamt-Größenzunahme, wodurch 
‚zartere Formen und niedrige Körpergewichte der bestrahlten Weibchen 
resultierten, die sie den hyperfeminierten Männchen ähnlich machten. 


Mikroskopische Untersuchung ergibt, daß beide hyperämischen und 
hyperplastischen Mammae (Abb. 21 unten) eine zusammenhängende, 
an Blutgefäßen reiche Drüsenmasse bilden, in deren Querschnitt 

„dichtgedrängte Ausführungsgänge und Endkammern getroffen erscheinen; 
‚ıdas dem Funktionszustande entsprechend hohe Drüsenepithel enthält 
{ zahlreiche Fetttröpfchen-Vakuolen. 


Neben der Mamma war der Uterus das auffälligste Erfolgsorgan 
‚(4bb. 22 rechts): nebst seinen Hörnern mächtig gewachsen, gerunzelt 
tund ebenfalls stark hyperämisch, fällt mikroskopisch besonders die 
Höhe der Schleimhautschicht an ihm auf, die zufolge ihres regen Wachs- 
tums reich gefaltet und wie bei einem graviden Fruchthalter struk- 
ı turiert ist. 





Abb. 22. Querschnitt durch Uteri dicht vor der Bifurkation. Links durch 
den Uterus eines 4'/,monatigen, jungfräulichen, normalen Meerschweinweibchens; 
rechts durch den eines gleich alten, jungfräulichen Weibchens, dessen Eierstock 
rontgenisiert worden war. Die Präparate stammen von denselben Tieren (links 
und rechts korrespondierend mit oben und unten) wie die Mammae der Abb. 21. 


(Nach Steinach und Holzknecht 1916.) 
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Die gleichaltrigen, aus gleicher Zucht entstammten, ebenfalls jung- 
fräulich aufgezogenen Kontrollweibchen besitzen dürftige, schwach $ 
durchblutete Mammae (Abb. 21 oben), in deren lockerem, fettreichen $- 
Bindegewebe man nur wenige, feinverzweigte Ausführgänge und ganz | 
vereinzelte kleine Gruppen von Endkammern als spärliche Spuren der $.. 
Milchdrüsenanlage erblickt. Entsprechend klein, blaß, unentwickel: 
repräsentiert sich der normale jungfräuliche Uterus (Abb. 22 links). 





Abb. 23. Querschnitte durch Eierstöcke. Oben durch einen normalen Eier- # ' 


stock, unten durch einen röntgenbestrahlten Eierstock (ein verpflanzter Eierstock 
würde dasselbe Bild ergeben). 
ER Eiröhrchen, PD Zwischengewebe („Pubertätsdrüse“). 
(Nach Steinach und Holzknecht 1916.) 


Mikroskopische Untersuchung der bestrahlten Eierstöcke er- 
gibt folgendes (Abb. 23): „Sämtliche Follikel vollständig atrophiert, der 
Inhalt zu nekrotischen Massen oder hyalinen Klumpen zusammen- 
geschrumpft. Das ganze ovarielle Stroma fast lückenlos durch- 
setzt und angefüllt von enormen Wucherungen weiblicher 
Pubertätsdrüsenzellen. Letztere zeigen Luteinzellencharakter und 
sind zum Teil sehr fettkörnchenreich. Die Wucherungen breiten sich 
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bald gleichmäßig durch das ganze Organ aus, bald bilden sie An- 
häufungen, die nur von Blutgefäßen oder wenig Bindegewebe von be- 
nachbarten Massen getrennt sind. Das bestrahlte Ovar ist zu einer 
kompakten, streng isolierten inneren Drüse verwandelt und stellt eine 
üppige, das transplantierte Ovarium an Reinheit noch übertreffende 
Kultur weiblicher Pubertätsdrüsenzellen dar“ (Steinach und Holz- 
knecht S. 501). 

Vier Parallelversuche dienten dazu, dem sonst möglichen Einwand 
zu begegnen, daß trotzdem nicht die Pubertätsdrüse unmittelbare Ur- 
sache der beschriebenen Frühreife sei; sondern die Bestrahlung sel- 
ber gemeinschaftliche Ursache der Veränderungen einerseits im 
Ovar, anderseits am Mammarapparat, Uterus und Gesamtkörper: 

1. Bestrahlung eines kastrierten Weibchens: von Reife- 
erscheinungen keine Spur; da solche aber auch bei 60 Proz. eierstooks- 
tragender Tiere ausblieben, war die Probe ungenügend. 

.2. Die auf Bestrahlung negativ reagierenden Weibchen teilen sich - 
in solche, bei denen die Ovarien unverändert geblieben, weil von 
den Röntgenstrahlen nicht genügend getroffen worden waren: dann 
zeigte sich eben auch die somatische Jungfräulichkeit unver- 
ändert. Und in solche, wo 

3. die Ovarien übermäßig geschädigt wurden, so daß nebst dem 
Follikelapparat auch das Interstitium zerstört war: hier trat 
Atrophie der Mamma, Verkleinerung und Vertrocknung der Zitzen ein 
wie nach operativer Kastration. 

4. Kastration eines bestrahlten Weibchens (Gegenstück zu 1), 
an welchem die Bestrahlungsreaktion mit Zitzen- und Drüsenwachstum 
bereits eingesetzt hatte: mit Wegfall des Ovariums gingen auch die 
anderen Bestrahlungserfolge sogleich zurück. 

Die Literatur über Röntgenisierung von Keimdrüsen ist keines- 
'wegs frei von Widersprüchen. Huessy und Wallart schufen 
eine vollkommene Bestätigung der Versuche von Steinach und Holz- 
knecht; ebenso beobachtete Eymer bei menschlichen Patientinnen 
nach Bestrahlung einen Zustand wie bei entsprechend veränderter 
Eierstocksbeschaffenheit während der Schwangerschaft, nämlich Spannung 
und Kolostrumabsonderung der Brüste; endlich boten Tandlers und, 
Groß’ Rehböcke die schönste Ergänzung der bisher erwähnten, an be- 
strahlten Ovarien gewonnenen Erfahrungen. Hingegen nahmen von 
Bouin, Ancel und Villemin bestrahlte Weibchen sofort Kastraten- 
charakter an; Simmonds wies — wiederum am Hoden -- bei gleich- 
zeitig starker Zwischenzellenwucherung starken Fettansatz (also ein 
Kastratenmerkmal) nach; Gellin — ebenfalls nach Hodenbestrahlung — 
Persistenz der Thymus, genau wie nach Entfernung der Hoden. Über- 
dies sollen laut Simmonds sogar nach längerer Bestrahlung im Hoden 
noch einzelne intakte Samenkanälchen vorhanden sein, von denen aus 
— wenn nur das Tier lange genug lebt — neues generatives Gewebe 
fegenerisren und neuerdings zur Spermatogenese schreiten kann. Die 
ganze Bestrahlungsmethode wäre also nicht vollkommen verläßlich 
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(vgl. ferner Zusammenstellung und Erfahrungen Biedls, „Innere Sekre- 
tion“, 2. Aufl. S. 324 ff.) 

In den Versuchen von Steinach und Holzknecht findet sich 
eine Handhabe zur Erklärung solcher Widersprüche: sie ist in der 
mannigfachen Abgestuftheit der Röntgenwirkung gegeben, dir 
auch bei jenen Autoren, in ein und derselben Versuchsreihe, zum Aus 
druck kommt. Wie namentlich aus den vorhin beschriebenen Parallel 
versuchen 2 und 3 hervorgeht, muß die Strahlungsmenge sorgfältigs 


dosiert, die übrigen Bedingurgen ihrer Verabreichung müssen streng 


ausgeglichen sein, sollen nicht auf der einen Seite die Ovarien un: 
damit der jungfräuliche Habitus unbeeinflußt bleiben, auf der andere: 
Seite die elektive Wirkung einer destruktiven weichen, die Bestrahlung 


einer totalen Kastration gleichkommen. Letzteres traf stets auch bi 


Bestrahlung von der Bauch- statt Rückenseite ein. 


Von den meisten übrigen Versuchen unterscheiden sich diejenigen 


Steinachs und Holzknechts ferner in der glücklichen Verbindur: 


sn 


der von ihnen erzielten deutlichen Reaktionen mit dem Anfangszustand: . 
jungfräulicher Unreife. Während z. B. Tandler und Groß ihr Results : 
als geg>ben erachten, wenn die am Hoden bestrahlten Rehböcke nu: 
einfach unverändert bleiben, ihr Geweih und ihre übrigen männliche: | 


Eigenschaften behalten, geht bei Steinachs und Holzknechts 0b 


jekten eine auch äußerlich prüfbare Veränderung mit der Bestrah 

lung und den durch sie verursachten inneren Ereignissen Hand in Hand . 
Steinach hat, indem er sich mit Holzknecht zur Gewinnung 

der Bestrahlungsergebnisse verband, seine Transplantationsergebnis- : 


noch nach einer anderen Richtung hin ergänzt: während er den ver- | 
pflanzten Hoden ohne Umweg sich zu einer männlichen Pubertätedrü: : 


von genügender Reinheit wandeln sah, war der überhaupt widerstand- 
fähigere verpflanzte Eierstock auch in dieser Beziehung resistenter 
Monatelang tauchten immer wieder — wenn auch nur vereinzelt — 


— — — — 


Bläschenfollikel auf: so erhielt sich — wennschon nicht endgültig, do 


jedenfalls längere Zeit — Follikelgewebe im Transplantat; « i 


konnte in Betracht gezcg:n werden (und ist durch Bucura in Betracht 
gezogen worden), daß dieses Follikelgewebe trotz sporadiecher und de 
generativer Beschaffenheit ununterbrochen sekretorische Wirkungen ent- 
faltete. 


Die Röntgenisierung nun hat die nach Transplantation nur zögernd 


eintretende Umwandlung des Eierstockes zur weiblichen Puber- 
tätsdrüse beschleunigt und vervollständigt, dabei so ungeheur 
und prompte Wirkungen an den Erfolgsorganen gezeit'gt, daß die inner- 
sekretorische Tätigkeit derjenigen Zellenartzn, die nach gemessener Be 
strablung übrig bleiben, jedenfalls als erwiesen gelten darf. 


6. Beschaffenheit der Keimdrüse bei Frühreife. 


Bekanntlich findet man zuweilen beim Menschen der ersten Leben+ 
jahre bärtige Knaben mit großem, erektionsfähigen Penis, menstruie- 


— — — 
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rende Mädchen mit schwellenden Brüsten und behaarter Scham. 
Solchen Erscheinungen gegenüber wurde zwar auf vorzeitige Ent- 
wicklung der Keimdrüsen geschlossen, aber genauere, insbesondere 
histologische Untersuchungen liegen nicht vor. 


Ausnahmsweise erschienen auch unter Steinachs Meerschweinchen- 
und etwas häufiger unter den großen Würfen der Rattenzuchten früh- 
reife Männchen, die schon inmitten ihrer noch nackten Geschwister 
einen Vorsprung der Behaarung, späterhin überstürztes Wachstum des 
Körpers und besonders des Kopfes aufweisen. Schwellkörper, Samen- 
blasen, Prostata sind vorzeitig entwickelt, letztere sekreterfüllt zu einer 
Zeit, da sie bei gleichaltrigen Tieren noch kindliche Beschaffenheit 
haben. Hirnanhang und Zirbeldrüse zeigen keine Abweichung von ihrer 
gewöhnlichen Struktur. 


Noch im Nest offenbart sich die Wildheit des frühreifen Tieres, 
ndem es zuweilen seine Geschwister auffrißt. „Geschlechtstrieb, Erek- 
ions- und Begattungsfähigkeit erwachen vorzeitig und sofort in höchster 
Intensität. Das Umhertreiben und heftige Bespringen großer brünstiger 
Weibchen seitens eines solchen Knirpses macht einen geradezu drolligen 
ändruck* (Steinach und Holzknecht 1916, 8. 505). 


Im frühreifen Hoden ist die Pubertätsdrüse übernormal 
ntwickelt, „welche sich nicht bloß durch die Vermehrung der Zell- 
ster in der Außenzone des Hodens, sondern ziemlich gleichmäßig im 
janzen Organ durch Verdichtung und Zellenreichtum des interstitiellen 
sewebenetzes zu erkennen gab“ (A.a.O., S. 506). Aber durch diese 
"berentwicklung des Zwischengewebes hat hier das Samengewebe keine 
Sinbuße erlitten: die Samenkanälchen sind normal ausgebreitet, die 
3permatogenese im Gange. Dadurch unterscheiden sich die frühreifen 
ron den Bestrablungs- und den Transplantationstieren, unter denen sie 
m Habitus und Beschaffenheit der Pubertätsdrüse namentlich stark an 
lie jugendlichen Rattenkastraten mit autoplastischen Hodentransplan- 
aten (vgl. 8. 306) erinnern. 

Die Frühreife, die sich im Äußeren und Bendine der Tiere so 
Ìrastisch kundgibt, erstreckt sich also im Inneren der Keim- 
irüse nicht auf das produktive Gewebe, welches normal bleibt; 
iondern nur auf das interstitielle Gewebe. So liegt abermals 
der Schluß ganz nahe, die äußere Frühreife finde einzig und allein dort 
ihren inneren Ursprung, wo sich eine parallele Erscheinung feststellen 
läßt: in der Pubertätedrüse. 

Die Beobachtungen über Frühreife werden gleichsam zu einer 
weiteren Kontrolle für die Transplantations- und besonders für 
die im vorigen Abschnitte besprochenen Bestrahlungsversuche, ge- 
rade dadurch, daß bei jenen das produktive Gewebe unversehrt bleibt, 
während die Zwischensubstanz wuchert: so erscheint jeder gewaltsame 
Eingriff, jeder Eindruck direkter Operationsfolgen vermieden und den- 
noch offenbar, wie Vermehrung des Interstitiums und Verstärkung der 
Geschlechtsmerkmale miteinander korrespondieren. 

23° 
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Eine andere Gruppe von Erscheinungen, die dazy benützt werden, 


um die alleinige Verantwortlichkeit des Interstitiums für den Zustand : 


der Geschlechtlichkeit darzutun, lasse ich unerörtert: nämlich dieSchwan- 
kungen in der Verteilung produktiven und interstitiellen Ge- 
webes im Kreislaufe des Jahres. Ich habe für diese Unterlassung 


sozusagen einen äußeren und einen inneren Grund: erstens haben w? 


es hier vorzugsweise mit den Forschungen Steinachs und seiner Schule 


zu tun, die aber auf die jahreszeitliche Periodizität der Keimdrüser- 


histologie nur zitierenden Bezug genommen hat (Steinach und Holı- 
knecht 1916, S. 504); zweitens halte ich die zyklischen Wucherungen 
bald des generativen, bald (?) des Pubertätsdrüsenanteiles für nicht sehr 


geeignet, eine Entscheidung der Frage herbeizuführen: fällt z. B. di 


Höchstausbildung Leydigscher Zellen beim Maulwurfshoden laut Tand- ' 
ler und Groß in die Zeit zwischen zwei Brunstperioden, so fällt s : 
beim Frosch laut Nußbaum mit dem Maximum der Brunst selber zv- ; 
sammen, wogegen zur Zeit ihres langsamen Anwachsens Zwischenwb- ; 
stanz im Hoden kaum nachzuweisen ist. Führt man die Maulwurf: : 
brunst auf die vorausgehende Vermehrung Leydigscher Zellen zurück. 


so kann diese Erklärung für den Frosch nicht gelten; und stimmt beim - 


Frosch mit der Pubertätsdrüsentheorie überein, daß er am brünstigete: 


ist, wenn sein Hoden die meisten Leydigschen Zellen birgt, so i: 


dies wiederum auf den Maulwurf nicht anwendbar. 


B. Tatsachen zuungunsten ausschließlicher Wirksamkeit der 
Pubertätsdrüse. 


1. Zyklomorphosen des generativen und interstitiellen Gewebes. 


— — — a A: 


l 
; 


Die soeben angeführten Tatsachen über „Saisondimorphismus | 
des Hodens müssen demnach gleich auch unter die Unstimmigkeiter - 
gerechnet werden, die es einigermaßen zweifelhaft erscheinen laser : 
ob nicht neben dem Interstitium auch dem übrigen und eigentliche: | 
Keimdrüsengewebe eine gewisse Rolle bei Entwicklung und Erhalture 


sexueller Symptome zusteht. (Vgl. neuestens namentlich Stieve). 


2. Keimdrüsen ohne interstitielles Gewebe. 
Wiederholt (besonders in Kammerer 1912) habe ich als porai: 


bezeichnet, ein Verfahren zu ersinnen, das im umgekehrten Sinne de 
Röntgen- und Transplantationsmethode elektiv auf die Gonadengeweb: 


einwirkt, welches Ausschaltung nur des Zwischengewebes be: 
Erhaltenbleiben des generativen Gewebes leistet. „Würde ein 
so behandeltes Tier zum Kastraten, dann erst dürfte man ganz überzeur! 
sein, daß es allein die Zwischensubstanz ist, welche wirksam sezerniert” 

So berechtigt meine methodische Forderung ist, so schwer ist ihre 
Erfüllung: denn gegenüber allen Einflüssen, die wir bisher gelten 
machten, hat sich das Interstitium widerstandsfähiger erwiesen. Ds 
gilt — abgesehen von den hier fortwährend veranschaulichten Meth- 
den — insbesondere noch von der Resektion und Unterbindun 
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(Stenosierung) der Geschlechtswege, sowie von der Alkoholisierung 
und Jodzufuhr (Leo Adler), ja von der antagonistischen Wirkung 
fremdgeschlechtiger Keimdrüsensubstanz(Herrmannu.M.Stein). 
Auch bei Epididymitis geht nur das spermatogene Hodengewebe an 
fettiger Degeneration zugrunde. Stets bleibt das generative Gewebe, 
auch wo es nicht vernichtet wird, im Nachteil gegenüber dem Zwischen- 
gewebe. So sind wir denn vorderhand auf Naturvorkommnisse ange- 
wiesen, in denen Keimdrüsen — normaler- oder abnormalerweise — 
zwischen den Keimepithelien nahezu oder gar kein anderes Gewebe 
enthalten. An Beweiskraft müssen solche Naturfunde hinter den ex- 
perimentell analysierten Fällen zurückstehen. 

Ein besonderes Verdienst um die Klärung des Interstitium-Pro- 
blemes hat Harms sich erworben. Namentlich betreffend die Abstam- 
mung interstitieller Zellen (von Bindegewebs- oder Keimzellen), die 
Homologisierung der Zwischenzellen im Hoden und Ovarium, ihre Dif- 
ferenzierung in primär und sekundär auftretende interstitielle Zell- 
generationen und die ihnen zugeschriebenen sekretorischen und nutri- 
torischen Funktionen muß ich auf das mustergültige kritische Referat 
verweisen, das Harms über die ganze Frage in einer seiner neueren 
Schriften (1914) geliefert hat. Harms macht uns dort und früher (1913) 
auch mit natürlichen Beispielen fehlenden Interstitiums un- 
beschadet normaler Entfaltung sekun därer Geschlechtsmerkmale bekannt 

Unter diesen Beispielen dürfen von vornherein alle ausscheiden, in 
denen das Vorhandensein der Zwischensubstanz bei Säugetieren 
in Abrede gestellt wird (A. Schäffer): die betreffenden Präparate 
stammen aus einer Zeit, da das Zwischengewebe im sexuellen Zyklus 
auf ein Mindestmaß, d. b. auf einen Punkt gekommen ist, wo es nicht 
mehr nachgewiesen werden kann, um dennoch in der nächsten zyklischen 
Phase wiederum anzuwachsen. Solche Phasen und Perioden erhöhter 
Interstitialentwicklung sind namentlich die Pubertät, die Brunst (Men- 
struation) und die Schwangerschaft, vorzüglich in ihrer zweiten Hälfte. 

Dagegen verdient das Biddersche Organ der Kröten (Bufo) Be- 
achtung: es ist beim Krötenmännchen neben dem Hoden vorhanden 
und wird gewöhnlich als rudimentäres Ovar aufgefaßt, ist aber vielleicht 
eine unvollständig differenzierte Keimdrüse. Im Bidderschen Organ 
nun ist zu keiner Zeit Zwischengewebe vorhanden; trotzdem ist es — 
bei Krötenkastraten retransplantiert oder nach der zuerst von NußB- 
baum, dann von Steinach (1910; s. bei uns 8.303) geübten Methode 
in den Rückenlymphsack eingebracht — laut Harms 1913 für sich allein 
imstande, die Brunstcharaktere beinahe auf volle Höhe zu bringen. 
Die Einschränkung bezieht sich auf die Epidermishöcker der Kopula- 
tionsschwielen, welche im Vergleiche zu Männchen, die außer dem 
Bidderschen Organ über Hoden verfügen, etwas reduziert erscheinen. 
dagegen war „der Brunstreiz und die Fähigkeit, eine normale Begattung 
auszuführen“, also Geschlechtstrieb und Umklammerungsreflex, erhalten 
geblieben. Diese Leistung wäre demnach ausschließlich als innere Se- 
kretion der Keimzellen im Bidderschen Organ anzusehen. Bei näherer 
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Diskussion von Befund und Folgerung wird nur noch zu berücksich- 
tigen sein, daß Harms in manchen großen, scheinbar degenerierenden 
Eiern des Bidderschen Organes ein schwarzes Sekret — halbmoni- 
förmig im Eiplasma angeordnet — konstatiert hat: „Merkwürdigerweise 


verhält es sich genau so wie das Sekret des Interstitiums; es ist wie 
dieses nur in Glyzerinpräparaten haltbar, die mit Osmiumsäure behan- 


delt werden.“ Ä 

Bei heteroplastischen Transplantationen von Amphibieneierstöcke:. 
konnte Harms (1914, 8. 128) die Kastrationsatrophie nur dan: 
aufhalten, wenn Keimzellen erhalten blieben. Zwischenzelle 
waren in den bindegewebigen Resten des Transplantates nie nachzu- 


weisen. Harms hält es für möglich, daß die sich rückbildenden Ei: 


(auch im Säugetierovarium) innersekretorische Bedeutung haben: den: ' 


sie werden — wie übrigens auch im Bidderschen Organ — zu D+- 
generationsbeginn von einem Capillarnetz umsponnen und allmählich 
resorbiert. 


Unter den wirbellosen Tieren bietet sich im Regenwurm-Hoc:: | 
mancher Vergleichspunkt zum Verhalten des Bidderschen Organes de: : 


Kröten: Sollas hat durch Kokken hervorgebrachte parasitäre Kastr:- 


tion beschrieben, die nur den Hoden erg-ff, während das Ovarium — 
der Regenwurm ist zwitterig — intakt blieb. Kastrationsfolgen wart: 


an verkleinerten Vesicae seminales, mangelhaft entwickeltem oder feb- ; 


lendem Geschlechts- „Sattel“ (Clitzllum) ersichtlich. Letzteres bestätig | 
Harms (1914, S. 117, 156) auf Grund eigener, operativer Kastrations- : 


versuche: die Bildung des Clitellums muß aber dann beim Regenwurn ' 


von inneren Sekreten der Samenzellen abhängig sein; „denn beim Rege- . 
wurm und überhaupt bei Evertebraten ist eine dem Interstitium ver- | 


wandte Zellart nicht vorhanden.“ 


Ein umfangreiches Beweisverfahren zugunsten ausschließlicher Hor- . 
monwirkung des Follikelepithels im Eierstock (also eines genera- 


tiven Anteiles) unternimmt schließlich Bucura. Soweit es in den gegen 
wärtigen Abschnitt gehört, gliedert es sich in einen deskriptiven wi 
zwei experimentelle Befunde. Der deskriptive Befund lautet in Kür 
die Hormonwirkung des Entwicklungsbeginnes kann nur vom Follikel : 


gewebe geleistet werden; denn zu jener Zeit gibt es noch. keine inter- 
stitielle Drüse. Soweit sich diese Ansicht Bucuras auf die postfötal 
Entwicklung bezieht, muß sie heute, namentlich durch Untersuchungen 
Wallarts und Aschners, als widerlegt gelten. 

In der Entwicklung als ganzer (fötaler und postfötaler bis zur G- 
schlechtsreife) jedoch korrespondiert relativer Mangel an weiblichen 
Pubertätsdrüsenzellen jederzeit vollauf mit dem Zurückbleiben weib- 
licher Sexualcharaktere. Das mäßige Wachstum dieser Charaktere in 
jungfräuliohen Zustande kann sehr wohl durch die bei jeder Menstrus 
tion (Brunst) periodisch entstehende kleine Pubertätedrüse (Obliteration 
des geplatzten Follikels) vermittelt werden. Diese innersekretorischt 
Drüse zerfällt in einigen Tagen wieder; entsprechend kommt es — 
trotz .Vollreife des Eiapparates! — zu keiner Weiterbildung der weit 
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lichen Charaktere: die Spannung der Brüste läßt wiederum nach usw. 
' Steinach definiert daher die Jungfräulichkeit als Unterbrechung 
in der Entwicklung der Pubertätsdrüse; eine Unterbrechung, die 
aber durch experimentelle Mittel (Transplantation und besonders Rönt- 
‘ genisation) beliebig aufgehoben werden kann und dann alsbald vom 
- Emporschnellen aller Sexualcharaktere gefolgt wird. 

Von den experimentellen Befunden, die für Hormonwirkung des 
Follikels sprechen, hat den einen Bucura selbst beigesteuert: bei un- 
vollständiger Kastration eines Kaninchenweibchens war die Uterus- 
' Atrophie ausgeblieben; Untersuchung des zurückgebliebenen Ovarial- 
restes ergab, daß dieser nur einzelne reifende Follikelin normalem 
Ovarialstroma eingebettet enthielt. Daraus schlo Bucura, daß 
. Follikel allein, ohne Corpus luteum und ohne Interstitium, genügen, 
-um die Kastrationsatrophie des Uterus zu verhindern. — Der zweite 
` experimentelle Befund stammt von Okintschitz: ihm war es gelungen, 
die Kastrationsatrophie durch Verabreichung von isoliertem Fol- 
likelextrakt großenteils aufzuhalten, während Corpus luteum-Extrakt 
die Atrophie in viel geringerem Grade beeinflußte. Mit den Erwartungen 
: Buouras stimmt das insoferne nicht vollkommen überein, als das 
Corpus luteum nach ihm nichts anderes ist, als ein Follikel, der sich 
. des Eies entledigt hat, in welchem aber der innersekretorische Teil 
. zurückblieb, der nun in erhöhtem Maße Hormon produziert; das Corpus 
luteum wäre, da es sich vom Follikel herleitet, keine spezifische, wohl 
. aber eine quantitativ vermehrte Hormonbildungsstätte. Danach hätte 
 Okintschitz mit Corpus luteum-Extrakt quantitativ kräftigere Wir- 

kungen erzielen müssen als mit Follikelextrakt, statt umgekehrt. 


3. Die interstitielle Drüse als passives Hormondepot. 


| Ein weiterer Einwand Bucuras gegen die Funktion des Zwischen- 
 gewebes als innersekretorische Drüse besagt, daß überall, wo ein Inter- 
stitium vorhanden ist, auch Follikel zugegen sind oder doch vor kurzem 
zugegen waren, zumal die interstitiellen Zellen aus den Thekazellen der 
Follikel entstehen. (Ob das ihre einzige Quelle ist, bleibt eine offene 
Frage.) Waren aber zumindest — auch in „rein dargestellten Puber- 
tätsdrüsen“ (Steinach) Follikel vorhanden, so ist: die Möglichkeit ge- 
boten, das Interstitium sei kein hormonbildendes, sondern nur 
ein hormonspeicherndes Organ, das von seinen Vorräten abgeben 
kann, auch wenn die Follikel lange abstarben. 

Ähnlich seien während der Gravidität die Schwangerschaftsprodukte 
(Placenta, Chorion, Decidua) nicht — wie mehrfach behauptet — als 
positive Produktionsstätten, sondern nur als passive Depots anzusehen, 
die lediglich in diesem Sinne für das im Involutionszustande befindliche 
Ovar vikariierend einzutreten vermögen. Es ist eine Schwäche von 
Bucuras Anschauung, daß er gezwungen ist, zu extraovariellen Hormon- 
speicherungen Zuflucht zu nehmen, um die Höchstausbildung gewisser 
weiblicher Geschlechtsmerkmale (Uterus, Mammae, Mammillae) zu erklären 
in Zeiten, wo keine reifenden Follikel im Eierstock vorhanden sind, 
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wohl aber eine Pubertätsdrüse, deren System durch das Corpus ` 
luteum verum und die obliterierten jungen Follikel vermehrt : 
wird. Erst nach der Schwangerschaft entstehen wiederum neue Eier: 
gerade jetzt aber atrophieren Uterus und Mammae — letztere, woferne 
das Säugen eine Funktionshypertrophie nicht noch aufrecht halt - 
bis zu ihrem prägraviden Zustande. 


4. Die Abstammung der Zwischenzellen von Keimzellen. 


Unser gegenwärtiges Wissen über die Herkunft des Zwischengewebe: 
— und zwar sowohl im Eierstock wie im Hoden — bietet eine Hand- 
habe dar, um die beiden gegensätzlichen Anschauungen über die Ur- 
sprungsstätten des Keimdrüsenhormones miteinander zu vereinbaren 
Es mebren sich die Stimmen (Barry, Bucura, Harms, Mc Ilroy, 
Nußbaum), welche die Zwischenzellen von Keimzellen herleiten; ge 
nauer, den interstitiellen und den generativen Zellen in der 
Keimdrüsenanlage einen gemeinschaftlichen, einheitlichen 
Ursprung anweisen, aus dem sie sich erst differenzieren mußten. 

Wie stellen sich unter einer derartigen Voraussetzung die im 
vorigen Abschnitt beigebrachten Fälle innersekretorischer Wirksamkeit 
interstitiumloser Keimstöcke dar? Knüpfen wir zunächst an, wo von 
Bidderschen Organ die Rede war: es besteht ausschließlich aus gen 
rativem Gewebe, ‚welches nie produktiv wird; d. h., für die For 
pflanzung ist es wertlos. Andererseits erzeugt es ein Sekret, das die- 
selbe Osmiumreaktion aufweist, wie sie sonst nur vom Zwischendrüso- 
sekret bekannt war. Die Auffassung gewinnt an Weahrscheinlichket. 
das Biddersche Organ sei auf primitiver Stufe stehen geblieben. wc 
die Scheidung in Keim- und Hormonbildner noch undurchgeführt ist: 
seine Elemente sind zwar einerseits keine entwicklungsfähigen Keim- 
zellen geworden, haben aber andererseits ihre innersekretorische Funk- 
tion nicht gänzlich eingebüßt. Man darf dann eigentlich nicht schlecht- į 
weg sagen: dem Bidderschen Organ fehlt ein interstitieller Antel: | 
' sondern besser, im Bidderschen Organ sind interstitieller und 
generativer Anteil noch vereinigt, bzw. haben das Stadium ihre 
Vereinigung nie überholt. 

Einer ähnlichen Deutung wären die Evertebratenfälle von der Be ! 
schaffenheit des Regenwurmtestis zugänglich: hier ist die Keimbildung | 
zwar zur Produktivität vorgeschritten, aber eine Trennung zwischen | 
nur-produktiven und nur-sekretiven Elementen unterblieben : 
In den Samenzellen des Regenwurmes sind die innersekretorische 
Elemente noch mit enthalten, ohne sich in Form besonderer Zellgruppe: ' 
abgespalten zu haben. 

Was den Eierstock angeht, so gibt es hier einen Bestandteil 
dessen innersekretorische Fähigkeit — soweit ich sehe — allseitig ar 
erkannt ist: das Corpus luteum. Der gelbe Körper nun ist wichtig 
für Gestaltung und Erhaltung der Geschlechtsmerkmale sowohl (sogar 
potenziert) nach Bucura, der in ihm nur einen vom Ei befreiten. 
endokrinen Anteil des Follikels sieht und andererseits die Zwischen 
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rellen aus den Thekazellen der Follikel hervorgegangen sein läßt; als 
ıch nach Steinach, der — sich auf L. Fränkel beziehend — im 
-orpus luteum dieselbe Funktion annimmt wie in der Pubertätsdrüse, 
leren obliterierte Follikel mit allen Übergängen von Theka- zu Lutein- 
:ellen erfüllt und von normalen Corpora lutea kaum zu unterscheiden 
ind. Betont ferner Bucura mehr die Abstammung des Corpus luteum 
zon Follikel-Elementen, aus deren Thekazellen aber auch die inter- 
titiellen Elemente hervorgehen; so weist Biedl namentlich auf die 
veitgehende morphologische Verwandtschaft und innige genetische Be- 
iehung hin, welche Corpus luteum und interstitielle Drüse miteinander 
'erbinden. 

Das Corpus luteum ist daher gleichsam neutraler Boden, auf dem 
ich die gegnerischen Anschauungen treffen, dessen hormonproduzierende 
Vichtigkeit sie anerkennen, mögen sie im übrigen sozusagen vom inter- 
titiellen oder vom generativen Gebiete des Eierstockes ihren Ausgang 
ehmen. Vielleicht hat daher keiner dieser Teile — gleichwie sie ent- 
icklungsgeschichtlich alle miteinander zusammenhängen — eine isoliert 
iastehende, nur ihm allein eigentümliche endokrine Funktion; sondern 
s vermag einer für den andern — wie es besonders deutlich für 
as Alternieren von Corpus luteum und Interstitium hervortritt (Cesa 
jianchi) — stellvertretend einzuspringen. 


5. Unvollständige Isolierung der „Pubertätsdrüse“. 


Nochmals sei Bucuras Ausspruch verwertet, daB dort, wo die 
nterstitielle Drüse sich vorfindet, auch Follikel entweder noch vor- 
ıanden oder vor nicht langer Zeit vorhanden gewesen seien. 
No dieser Satz in der Gegenwart spricht, findet er — wie wir sahen — 
uf Steinachs Eierstockstransplantate Anwendung, die nach sehr langer 
«it noch einzelne, wenn auch degenerierende Follikel ausbilden. Und 
oweit derselbe Satz in der Vergangenheit spricht, ist er sogar auf die 
öntgenisierten Eierstöcke anwendbar. 

Im transplantierten Hoden wiederum, wo das Samengewebe bald 
ınd gründlich schwindet, sind es dafür die Sertolischen Zellen, die 
ich — solange nicht das ganze Transplantat seinem Absterben ent- 
gegengeht — hartnäckig, wenngleich in abnehmender Menge erhalten 
and Harms (1914, S. 125) einer Mitarbeit an den zu beobachtenden 
ınnersekretorischen Wirkungen dringend verdächtig erscheinen, zumal 
ae laut Montgomery nichts weiter sind als umgewandelte primäre 
Sexualzellen. 

Nun scheint es freilich im höchsten Grade unwahrscheinlich, daß 
all jene vereinzelten und unvollständig entwickelten generativen Elemente 
(Follikel- in den Eierstocks-, Sertolische Zellen in den Hodentrans- 
plantaten) für Erscheinungen ursächlich sein sollten, deren Anwachsen 
und Abflauen vielmehr so deutlich mit Vermehrung und Ver- 
minderung der Zwischensubstanz einhergeht. Und die Ab- 
stammung der letzteren von primären Geschlechtszellen kann, wie 
Steinach (1916) selbst hervorhebt, an der Tatsache nichts ändern, 
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daß nach erfolgter Umwandlung in Zwischenzellen diese es sind, die 
die übrigen sexuellen Veränderungen beherrschen. 

Es kann deshalb gar nicht oft genug betont werden, daß ein gruni: 
sätzlicher Gegensatz der Meinungen — zumal zwischen Bucura un! 
Steinach — überhaupt nicht besteht; sondern ein Gegensatz, der — 
wie so oft in der Wissenschaft — zum Streit um Worte herabzusink:: 
droht. Nach Bucura sind es die Follikel und ihre Derivate, die ds 
Amt einer innersekretorischen Drüse versehen; nach Steinach ist diex 
Pubertätsdrüse nichts anderes als die Summe der obliterierte: 
Follikel und ihre Auflösung im Stroma. Dergestalt richtig au: 
gedrückt, kann weit eher — wenn nicht von Übereinstimmung — :o 
doch von naher Verwandtschaft der beiden Anschauungen gesproch: 
werden. 


6. Innere Sekretion als allgemeine Eigenschaft. 


In meiner „Allgemeinen Biologie“, S. 103, begründete ich die Ar 
schauung, das polyglanduläre System der Wachstums- oder Blutdrüsen — 
die Pubertätsdrüsen eingeschlossen — stelle nur einen Spezialappar::! 
der inneren Sekretion dar, analog anderen beim Vielzeller e: 
getretenen Arbeitsteilungen, während beim Einzeller in seiner einen Zel: 
alle Funktionen vereinigt sind. Die äußere Sekretion (Sekretion schlech: 
hin) der einzelnen Zelle muß im vielzelligen Organismus — woferne di 
Elemente nicht oberflächlich liegen und die Verbindung zur Oberfäc: 
nicht durch Ableitungswege hergestellt ist — zur „inneren“ Sekretion 
werden. 

„Da jedes Gewebe seinen eigenartigen Stoffwechsel hat, dese 
Produkte chemisch von denen anderer Gewebe verschieden sind. « 
wird der ein Gewebe passierende Saftstrom chemisch verändert, den: 
er hat ja die Sekrete des durchflossenen Gewebes in sich aufgenommen. 
Der Saftstrom nimmt aber nicht nur auf, sondern gibt auch ab und - 
selbst verändert — gibt er natürlich andere Stoffe ab, die ihrersit 
das beteilte Gewebe chemisch beeinflussen.“ Schon Theophile de Borde! 
(1775) hat eine ähnliche Anschauung ausgesprochen. 

Was diesbezüglich für alle Körperzellen gilt, gilt auch für die Keim 
zellen: daß sie sezernieren (auch innerlich sezernieren), ist ein allgeme 
physiologisches und biochemisches Postulat. Und wenn d? 
Zwischenzellen Derivate der Geschlechtszellen sind („abortive Genit::- 
zellen“ — Nußbaum), so werden die Sekrete beider Zellarteı 
keine sehr verschiedenen sein. Nur hat die interstitielle Drüse. w 
sie überhaupt vorhanden ist, sich wiederum als Spezialistin der inner: 
Sekretion eingerichtet und durch die Spezialisierung jedenfalls verrol! 
kommnet; die der Reproduktion treu gebliebene Keimdrüsenpartie wirkt 
darin wohl nur nebenbei mit und tritt nur gelegentlich ergänzend und 
mit quantitativ schwächerem Erfolg für die ganz endokrin geworder: 
Drüsenpartie ein. 

Bei den Wirbellosen — auch jenen, die eine deutliche Abhängf- 
keit der sekundären Geschlechtsmerkmale von den Gonaden verraten 
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und zugleich den Vorfahren der Wirbeltiere nahestehen: Ringelwurm! — 
ist die Differenzierung in den embryo- und hormonerzeugen- 
den Teil noch undurchgeführt: hier besorgt das reproduktive Gewebe 
noch beide Funktionen. Bei den Wirbeltieren ist die Differenzie- 
rung durchgeführt, aber wir begegnen vermittelnden Sonderfällen, 
wo für die endokrine Aufgabe eine eigene rudimentäre Keımdrüse 
'Biddersches Organ) bereitgestellt ist, die kein Zwischengewebe aus- 
bildet, aber auf die reproduktive Funktion ihres Keimgewebes zugunsten 
ler hormonalen Funktion verzichtete. Bei den Säugetieren, für die 
illein Steinach die ausschließBende hormonale Wirksamkeit des Zwischen- 
zewebes festgestellt und behauptet hat, ist gegenwärtig ersichtlich der 
Töhepunkt jener Spezialisierung erreicht. 


C. Zusammenfassende Schlußfolgerung. 


Auf Grund dieser allgemeinen Überlegungen dürfen wir jetzt daran- 
sehen, aus dem derzeitigen Stand unserer Kenntnis über Funktions- 
eilung der Keimdrüse das Fazit zu ziehen. 

1. Nach den Versuchen Steinachs und seiner Vorgänger, die eben- 
alls schon annähernde Isolierung der Zwischensubstanz erreichten; be- 
onders aber nach den sehr beweisenden Röntgenbestrahlungsversuchen 
ron Steinach und Holzknecht darf als Gewißheit hingenommen werden, 
laß der Zwischensubstanz an der Aufgabe, die Geschlechts- 
nerkmale zu entwickeln und auf der Höhe zu erhalten, min- 
iestens bei den höheren Wirbeltieren der Hauptteil zufällt. 

2. Der von Steinach geschaffene Terminus „Pubertätsdrüse“ 
ür das Zwischengewebe sowohl des Hodens, wie des Eierstockes be- 
steht daher vollkommen zu Recht. 

3. Wenn Spuren anderer Gewebe (Sertolische Zellen im Hoden, 
Follikel im Eierstock) in der isolierten Pubertätedrüse zurückbleiben oder 
aachträglich aus ihr regenerieren, so ist das dem Schlusse Nr. 1 nicht 
ainderlich. Es kann gar keine Rede davon sein, daß sie allein (und 
nicht die Pubertätsdrüse) die phasischen, periodischen und ständigen 
Geschlechtsabzeichen beherrschten. Der zeitliche und stofflich-räumliche 
Kausalnexus zwischen dem Hochkommen der Geschlechtsabzeichen und 
dem Überhandnehmen der Pubertätsdrüsenzellen ist zu offenkundig, um 
einen anderen als den sub 1 gezogenen Schluß heute noch zu recht- 
fertigen. 

4. Dagegen ist die Pubertätsdrüse, was die Ausschließlichkeit 
ihrer innersekretorischen Funktion anbelangt, auch jetzt noch 
Problem. Die in isolierten Pubertätsdrüsen zurückgebliebenen oder sich 
aus ihr neuerdings bildenden generativen Elemente könnten sich in 
untergeordneter Weise an der Hormonbildung beteiligen; sie könnten 
im umgekehrten Falle — bei starkem Rückgang bis fast völligem 
Schwund eigentlicher Pubertätsdrüsenzellen — deren Rolle so weit 
ausfüllen, um wenigstens die Rückbildung der Sexusattribnte zu ver- 
hüten. 
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5. Schluß 4 wird besonders nahegelegt durch die zunehmende ; 
Evidenz, daß generative und interstitielle Zellen sich von Ur- 


geschlechtszellen herleiten. Zwischen den primären Sexualzelle 


fand — zumindest bei den Wirbeltieren — Funktionstrennung statt . 
die einen werden zu Keim-, die anderen zu Hormonbildnern. Mor : 
phologisch entspringen also die Zwischenzellen aus Keimzellen. und - 


bei manchen Tieren kann auch Neubildung von Hodenkanälchen au 
Zwischenzellen des Testikels verfolgt werden. Physiologisch werden die 
Zellen dieser innigen und wechselseitigen genetischen Beziehung woh 
ebenfalls folgen. Überdies sind Arbeitsteilungen bei Lebewesen selten 
so durchgreifend, daß nicht jeder Teil die Teilfunktionen jedes andere 
in kümmerlicher Form zurückhielte. Bei den Keimzellen ist die Wahr- 
scheinlichkeit unvollkommener Funktionssonderung a priori größer, wel 
sie in ihrer Eigenschaft als undifferenziertes Keimmaterial den Einzeller: 
auch darin gleichen, daß sie alle Lebensverrichtungen in sich vereiner. 


6. Die Arbeitsteilung zwischen generativen und intersti- ` 
tiellen Zellen dürfte vollendet sein in dem Sinne, daß diese kein 
Embryogenese mehr schaffen; nicht aber in dem Sinne, daß jene kein 


Hormonogenese mehr leisten. Etliche Tatsachen, die wir kennen lernten 
(ohne Zwischensubstanz bestehende Geschlechtsdrüsen und Geschlecht: 
merkmale; Anwachsen der letzteren nach Darreichung isolierter ger: 


rativer Substanz), lassen bisher keine andere Deutung zu: bei nieder: ; 


Tieren für sich allein, nach Abgliederung einer eigenen Pubertätedrüx 
aber doch noch akzessorisch und kompensatorisch, üben auch die pre 
duktiven, reproduktiven Gewebe des Keimstockes auf die Herstellur; 


des reifen Geschlechtszustandes einen innersekretorischen Einfluß aus. 


IV. Antagonismus („Spezifität“) der männlichen und weibliche 


Pubertätsdrüse. 


Die erstmalig durch Steinach voll und dauernd gelungene, mi 
somatischen Folgeerscheinungen verbundene Vertauschung der Keim- 


drüsen zwischen Männchen und Weibchen hat endgültig darüber be 
lehrt, „daß Ovarien und Hoden eine antagonistische Wirkung ausüber. - 


wie Steinach sich ausgedrückt hat: Wo die weibliche Pubertätsdrüx 
fördert, da hemmt die männliche, und wo die männliche fördert, da hemmt 
die weibliche*). Man könnte mit Steinach auch sagen: die Pubertäts- 
drüse fördert das Wachstum der homologen und hemmt da: 
Wachstum der heterologen Geschlechtsmerkale“ (Lipschütt 
1917 e). 

Aus dem Vergleiche zwitteriger Mißbildungen war die Wechsel 
wirkung von Förderung gleich, Hemmung verschiedengeschlechtige 
Merkmale bereits 1901 von Curt Herbst erschlossen und unter de 





*) Vgl. hierzu aber auch die S. 337, Fußnote, dargestellte Anschauung vis 
Knud Sand (Pilügers Arch. 178. 1918. S. 1 bis 7), wonach der normale Organism» 
(mit seiner homologen Geschlechtsdrüse) gegenüber einer heterologen Geschlecht* 
drüse immun sei. 
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Herrschaft „formativer Reize“ stehend vorgestellt worden. Die 
deskriptive und komparative Betrachtung von Zwittern, auf die man 
vor Gelingen des Austauschexperimentes angewiesen war, hatte aber 
noch einer zweiten Vermutung Raum gegeben. 

Die Existenz aller erdenklichen Kombinationen von primären und 
sekundären Geschlechtsmerkmalen bei Hermaphrodismus verus und secun- 
darius — derart, daß homologe mit heterologen bunt gemischt vor- 
kommen und Fälle bekannt sind, wo das Vorhandensein von Hoden 
mit allen sonstigen Merkmalen des weiblichen Geschlechtes verknüpft 
ist und umgekehrt — führte Halban (1903) zu folgender Annahme. 
Die Keimdrüsen üben zwar einen protektiven Einfluß auf die übrigen 
seschlechtsmerkmale aus; es ist aber gleichgültig, ob ihn die zuständige 
»der die gegengeschlechtige Keimdrüse ausübt: der Eierstock vermag 
:bensogut die männlichen wie der Hoden die weiblichen Attribute zu 
protegieren. Die inneren Sekrete der Keimdrüsen seien nicht spezi- 
tisch, sondern identisch. 


i. Tatsachen, die eine unspezifische Wirkung der Keimdrüsen mög- 
lich erscheinen lassen. 


Die Pseudohermaphroditen, auf die Halban sich stützen durfte, 
ım die Identität der Hoden- und Eierstockswirkung darzutun (etwa 
wohlgebildete Weiber mit Hoden), scheiden aus, seitdem Steinach 
wue Einsichten in die Zusammensetzung der Pubertätsdrüse ver- 
nittelt hat: histologische Untersuchung von Keimdrüsen, die makro- 
kopisch kein Zeichen von Zwitterigkeit verraten, mikroskopisch jedoch 
te Anwesenheit gegengeschlechtiger Pubertätsdrüsenzellen 
kundtun (wie im Hoden des Homosexuellen, Steinach und Lichten- 
tern 1918), wird ergänzt von experimenteller Zwitterbildung, wo von 
ıweierlei eingepflanzten Keimdrüsen wiederum nur die beiderlei Puber- 
tätsdrüsenzellen funktionierend zurückbleiben. Diese Einsichten gewähren 
eine große Vereinfachung und Vereinheitlichung der Lehre vom Zwitter- 
tum, insoferne sie das Ausmaß gegengeschlechtiger Merkmale am Zwitter 
iediglich von der Menge in seinen Keimdrüsen vorhandener gegen- 
geschlechtiger Pubertätsdrüsenzellen abhängen lassen. 

Es gibt aber andere Tatsachen, die für unspezifische Wirkung der 
Gonaden zu sprechen scheinen. Hierher gehört ein von Steinach 
selbst (1910) erhobener, von Harms bestätigter Befund, daß nicht 
aloB Hoden-, sondern auch Eierstocksubstanz den Umklamme- 
rungsreflex männlicher Froschkastraten auszulösen vermag. Derselbe 
Nachweis glückte Harms ferner bei Parallelvereinigungen (Parabiosen) 
der Frösche: in einem Falle wurde das kastrierte Männchen mit einem 
Weibchen verbunden; und jenes erhielt in der Verwachsung seinen Um- 
klammerungstrieb! Meisenheimer (1911) erweiterte noch diese Erfah- 
rungen, indem er nicht allein den Amplexus, sondern sogar die 
Daumenschwielen des Frosches durch Einbringung von Ovarialstoffen 
m den Rückenlymphsack hervorrufen konnte. 
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Umklammerung wie Schwielen treten allerdings, wie alle Experi- | 
mentatoren übereinstimmend aussagen, nach Anwendung des Eierstocke 
schwächer auf als nach Verwendung des Hodens. Daraus ginge also 
schon hervor, daß ihre wirksamen Substanzen nicht identisch, sonder: | 
quantitativ verschieden seien; andererseits sprachen die aufgezählten f- 


Beobachtungen wennzwar nicht für quantitative, so doch für qua- f 


tative Gleichartigkeit der Hoden- und Eierstockswirkung. 
Leider obwalten schwere Bedenken, daß Ergebnisse, bei denen e 


auf solch immerhin feine Abstufungen der innersekretorischen Erfolge f - 


ankommt, an dem bisher benützten Objekt (dem Frosch) in einer Weise f 
gewonnen werden können, die eine zuverlässige theoretische Folgerun į- 
ermöglicht. Wie nämlich Steinach, Halban, Harms und G. Smith 
einhellig wahrgenommen haben, ist das Wiederauftreten des Umklamme 
rungsreflexes und der Begattungsschwielen durch die Kastration nich f - 
völlig aufgehoben: wenn auch schwächer als beim hodentragenden, i f - 
die jahresperiodische Evolution und Involution jenes psychischen und 


dieser somatischen Brunstmerkmale doch beim hodenlosen Frosch (voraus f 


gesetzt, daB er in gutem Ernährungszustande gehalten wird) noch dart į : 
etliche Brunstzeiten hindurch weiterzuverfolgen. Nachträgliche Hoder f - 


einpflanzung in den Kastraten kann sie ja zweifellos wieder mächtige] 


die Höhe bringen; ob aber der dazwischen liegende Grad der 
Eierstockswirkung sicher auseinandergehalten werden kauf 
von demjenigen Evolutionsgrad, der ohne Hilfe eines Keim- 
drüsenhormons auftritt, muß zweifelhaft erscheinen. 

Nebenbei bemerkt, wird das Anwachsen der Schwiele und des Ur- 
armungstriebes beim Froschkastraten gewöhnlich auf eine gewisse Ur- 
abhängigkeit dieser Geschlechtscharaktere von den Keimdrüsen zurüd- 


geführt; es wäre aber vielmehr der keineswegs gleichgültige Unterschied | 


zu beachten, daß wir die Säugetiere, an denen wir die Abhängigkeit! 
ihrer Sexusattribute vom Keimdrüsenhormon studieren, präpubers! 
kastrieren, die Frösche dagegen wohl stəts erst postpuberal; und da} 
die Kastration nach der Geschlechtareife auch bei Säugern viel schwächen. | 
zuweilen gar keine Folgen mehr nach sich zieht. J 

Immerhin ist die Form, in der Lipschütz (1914, 1917e) die fī 
Spezifität sprechenden Befunde Steinachs und den gegen Spezifität 
sprechenden Befund Meisenheimers vereinbart hat, auch aus sonstigen 
Erv ägurgen heraus vollauf berechtigt: Wahrscheinlich bestehen die wiri- 
samen Elemente der Pubertätediüsen nicht aus einem chemischen Stof. 
sondern aus einem Gemisch von Verbindungen, unter denen sich 80- 
wohl geschlechtsspezifische, als auch nicht-geschlechtssperi- 
fische befinden dürften. 

In diesem Zusammenhange wird außerdem ein bisher übergangene - 
Umstand zu berücksichtigen sein, auf den ich 1912 und in meine 
„Alg meinen Biologie“ (S. 169) hinwies: gagensätzliche Extreme der 
selb n Reizqualität wirken identisch, aber durchaus verschieden vo% 
den mittleren Reizs’ärken. Hitze hat auf das Farbkleid der Schmetter 
linge denselben Effekt wie tiefer Frost, dagegen sind die Formen s 
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mäßiger Wärme und Kälte untereinander und von den Extremformen 
ıbweichend. Viele Widersprüche unserer Erfahrungen über innere Se- 
:retion wären gelöst, dürfte man von chemischen Reizen dasselbe an- 
ıehmen, was dort für thermische Reize gilt: bestünde zwischen Menge 
ınd Erfolg wirksamer Substanz keine durchlaufende Parallele, sondern 
chlüge an bestimmten Punkten der Reizskala die gerade Proportionalität 
n verkehrte um. Unstreitig gibt es Tatsachen, die in solchem Sinne 
redeutet werden können. So fördert das Corpus luteum, wie allseitig 
nerkannt, als hormonbereitende Drüse die weiblichen Geschlechtscha- 
aktere; retardiert aber ebenfalls nachgewiesenermaßen Menstruation 
nd Brunst (L. Loeb). Die Follikeltätigkeit beeinflußt das Corpus luteum 
nfänglich „im fördernden Sinne, hindert jedoch, daß die Follikel bis 
ur Berstung heranreifen“ (Herrmann und M. Stein). Zum substanzi- 
llen Moment tritt hier ein zeitliches, das sich aber auf jenes vielleicht 
urückführen läßt: bei fortgesetzter Zuführung von Corpus luteum-Sub- 
anz wird allgemach diejenige Menge erreicht, wo Förderung in 
[lemmung umschlägt oder das Zuviel ebenso wirkt wie ein 
uwenig. Wir sehen uns vor der Aufgabe, eine Komplikation der Vor- 
inge zu prüfen, wonach einerseits heterologe Pubertätsdrüsen 
eben ihren geschlechtsspezifischen auch identische Wir- 
ungen entfalten; andererseits möglicherweise homologe Pu- 
ertätsdrüsen an demselben Erfolgsorgan je nach ihrer Mäch- 
igkeit und demzufolge in verschiedenen Zeiten auch ant- 
gonistische Wirkungen hervorbringen. 


B. Antagonismus und Geschlechtsdifferenzierung. 


Eine Überlegung ähnlicher Art, wie wir sie anstellten, um neben 
er erwiesenen innersekretorischen Hauptfunktion interstitieller Elemente 
ie Mitwirkung generativer Elemente plausibel zu machen, hat nunmehr 
ach hier Platz zu greifen: wo es gilt, neben einer spezifischen noch 
ie unspezifische Hormonwirkung von Hoden und Eierstock zu erklären, 
ird man sich abermals zweckmäßigerweise ihres einheitlichen Ur- 
Jrunges erinnern. 

Die Verfolgung der stammergeschichtlichen Geschlechtertrennung 
ihrt tief ins Protistenreich hinein, wo aus allem Anschein nach gleich- 
fägen und gleichwertigen Isogameten erstmalig in allen Graden 
er Ungleichheit Heterogameten (Mikrogameten, die den Samen- 
ellen; Makrogameten, die den Eizellen höherer Tiere entsprechen) 
ls zur Kopulation bestimmte Zellindividuen auftreten. 

Männliche und weibliche Elemente machen dergestalt keinesfalls 
ine Ausnahme von dem allgemeinen Entwicklungsgesetze der 
ifferenzierung aus ursprünglich Undifferenziertem. Vollzieht 
ich ihre Scheidung zwar auf sehr früher Stufe, so vermag dies ihre 
‚ntstehung aus Indifferentem nicht zu verwischen. Die gemeinschaft- 
iche Wurzel, aus der Männlichkeit und Weiblichkeit entsprang:n, und 
lie der gemeinschaftlichen Wurzel des Tier- und Pflanzenreiches (der 
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Metazoen und Metaphyten) nahesteht, macht es sofort begreiflich, ir- 
wieweit sie noch heutigentages neben auseinanderstrebenden gemeinsamt 
Eigenschaften aufweisen mögen; daher auch Stoffe, die von ihren mor- 
phologisch nach zweierlei Richtung divergierenden Keimstöcken prodi 
ziert werden, neben ebenfalls auseinandergehenden physiologischen Wir: - 
kungen solche entfalten, die übereinstimmen. Ä 
C. Begriffskritik an den Bezeichnungen: „Speziflsch‘‘, „antagonistisch”. 

Steinach hat aber nachgewiesen, daß die Wirkungen der beider- 
Pubertätsdrüsen jedenfalls in ihrer überwältigenden Mehrheit antagır: 
stische sind. An diesem Ergebnis wird nie mehr gerüttelt wer- 
den können. Solange nur die Feminierungsreihe vorlag, glaubte ic 
selbst (1912, S. 165, 170) — ebenso wie gegenüber den Versuchen vc: 
Bresca (Kammerer 1912, S. 167) und hauptsächlich auf Grund d= 
Befundes von Meisenheimer (1911) über identische Wirkung ve: 
Testikel- und ÖOvarialinjektionen beim Frosch — mit einer bloß quà. 
titativren Wirkungsverschiedenheit auskommen zu dürfen, die den F: 
monen von Hoden und Eierstock innewohne. Ferner glaubte ich d+ 
mals, als noch verhältnismäßig wenige Fälle vorlagen, Einwände erhek: 
zu dürfen wie ich sie bei Bucura (1914 S. 9) lese: „Steinachs Ve- 
suche sollten in größerem Maßstabe streng kritisch nachgeprüft werd... 
dann wird es sich erst einwandfrei feststellen und umgrenzen las: 
was bei den Resultaten einfache Kastrationsfolge, was Einfluß der as 
getauschten Keimdrüse, schließlich wie viel Zufall, was normale |: 
riation, was auch ohne Transplantation vorkommende heterosexueir 
Geschlechtsmerkmale sind“. 

Ich kenne die Versuche und Versuchsobjekte Steinachs n»?! 
etwa bloß aus der Literatur, sondern aus vielfältiger eigener Anschauur: 
und weiß heute, selbst skeptisch gewesen, daß sie durch glückliche às 
ordnung und erstaunlichen Materialreichtum Fehlerquellen, wie die ebe 
aufgezählten, restlos überwunden haben. Zumal nach der wunderbar: 
Reziprozität, die den Feminierungs- durch die Maskulierungsserien b:: 
zugefügt wurden, kann kein Zweifel mehr darüber aufkommen, daß d! 
heterologe Geschlechtsdrüse eine wirkliche Umstimmung herr 
bringt: und zwar nicht bloß — wie wiederum Bucura (l. c.) einwr" 
— „höchstens vereinzelter Geschlechtsmerkmale“, sondern der gesamtes 
Geschlechtlichkeit, bisher noch abgesehen von ihrer Fertilität. 

Mit dem innersten Wesen der Geschlechtertrennung und Getrens! 
geschlechtigkeit hängt es zusammen, daß man den Terminus „Spez: 
fische Wirkung“ doch nur mit Vorbehalt darauf anwenden soll. Dr 
andere Terminus „antagonistische Wirkung“ — von Steins:! 
auf die Förderung und Hemmung im selben Geschlechte angewen‘:' 
— ist in der Tat keineswegs damit gleichbedeutend und auch für è- 
gegensätzlichen Effekt auf die verschiedenen Geschlechter bei weite: 
vorzuziehen. Der von Lipschütz (zuerst 1914) verwendete Term: - 
„geschlechtsspezifische Wirkung“ ist ebenfalls brauchbarer s 
„spezifische Wirkung“ schlechthin. Es handelt sich nämlich um “W: 
kungen und Erscheinungen von jener besonderen Spezifität, wie :’ 
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nter vielen anderen, in der Natur verwirklichten Fällen die Geschlechter 
eigen; das ist nicht dieselbe Spezifität, die wir etwa der Reaktion be- 
timmter Chemismen zuschreiben, die nur ihnen allein (kraft ihrer be- 
onderen Affinität) eigentümlich ist. Die Geschlechtsspezifität ist auch 
icht Spezifität in dem Sinne wie die der Sinnesorgane, wenn sie nur 
uit einer bestimmten Empfindungsqualität auf alle Reizqualitäten (z. B. 
er Opticus mit Lichtempfindungen auch auf mechanische, Reize) ant- 
roten. 7 k g 
Spezifität hat disparate Wesenheiten, Antagonismus aber nur 
onträre Wesenheiten zur Voraussetzung. Spezifität betätigt sich 
n Qualitätsunterschieden, Antagonismus an Quantitätsunterschieden von 
olcher Beschaffenheit, daß sie in einem Koordinatensystem auf der 
ositiven und negativen Strecke der Abszissenachse eingetragen, von 
inem Indifferenz- oder Nullpunkt aus auf entgegengesetzten Seiten 
iner Gradskala sich befinden müßten. 

Man denke sich (Abb. 24) ein System gleichlanger, parallel be- 
stigter Stäbe — etwa wie bei einer Schulrechnenmaschine: — ich 
ann einige der Stäbe nach rechts ausziehen, andere nach links, dritte 
ı ihrer Lage belassen. Das Stabsystem ist in beiden Stellungen ein 
nd dasselbe geblieben; nur die Ausladung seiner Bestandteile ist eine 
ilweise konträre geworden. Die ausgezogenen Stäbe repräsentieren Ge- 
'hlechtsmerkmale, die ruhig belassenen geschlechtlich indifferente Art- 
ıerkmale. Selbstredend erschöpft das einfache Schema nicht die 
lannigfaltigkeit der Natur: namentlich hätten wir uns, um die Ge- 
'hlechtsunterschiede vollständiger zu symbolisieren (Abb. 25), einige 
täbe, die bei „Männlichkeit“ lang sind, bei „Weiblichkeit“ kurz vor- 
astellen und umgekehrt. Immer noch wäre Material und Anordnung 
er Stäbe qualitativ gleich geblieben; nur quantitative Unterschiede 
er Größe und Stellung sind angebracht, ergeben jedoch bereits so 
erschiedene Bilder, daß man zwar nicht der eigenen Konstruktion, 
ohi aber vermutlich dem Naturvorkommen gegenüber an Qualitäts- 
iferenzen zu glauben geneigt wäre. (Vgl. Abb. 24 und 25, S. 370.) 

Von derselben Beschaffenheit — selbstverständlich komplizierter, 
ber doch nicht über den Rang quantitativer Antagonismen hinaus- 
chend — vermute ich nun nicht bloß die Verschiedenheit der Ge- 
chlachter, sondern auch die der geschlechtsspezifischen Wirkungen ihrer 
tofe, des „Gynäzin“ und „Andrin“, — um M. Hirschfeldsche 
'ermini zu gebrauchen. Gleicht jenes etwa einer Kraft, die ein be- 
timmtes Stäbchen im sonst identischen Stabsystem nach links ver- 
äng:rt, so dieses einem Agens, welches dasselbe Stäbchen nach rechts 
ıusdehut oder aber verkürzt. Da keine Fundamentalverschiedenheiten 
labei gesetzt werden, sind die beschriebenen Wirkungen zwar antago- 
üstisch, nicht aber oder doch nicht notwendigerweise spezifisch. 

Die (neben den Steinachschen geschlechtsspezifischen) vorkom- 
menden Wirkungsn von identischer, nur graduell verschiedener Richtung 
Steinachs, Harms’, Meisenheimers Reaktionen von Hoden- und 
Övarialsubstanz auf Umklammerungsreflex und Daumenschwiele des 
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Frosches) sprechen sehr dafür, daß wir es bei der Geschlechts-, Spez : 
tät“ in der Tat nur mit einem relativ einfachen Antagonismus zu tur ' 
haben. Vor allem aber sprechen dafür (wie angedeutet) viele Tatsache: | 
der, phylogenetischen und ontogenetischen Geschlechtsent- | 
wicklung, denen wir uns jetzt zuwenden; jedoch um ihrer selbe | 
willen, um ihre eigene Problematik an der Hand dessen zu erörtern ' 
was die Untersuchungen von Steinach und seiner Mitarbeiter dan | 


beitrugen. | j 
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Abb. 24. Einfaches Schema zur „Spezifität“ (genauer: Antagonismus) 
der Geschlechtsunterschiede: l 
A (phylogenetisch -ontogenetische) Ausgangsform, Bf, O9; a, e, e indiffere: 


gebliebene Merkmale, b und d Geschlechtemerkmale. i 
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Abb. 25. Einfaches Schema zur „Spezifität“ (besser: Antagonism us) 
der Geschlechtsuntersohiede: 


A (embryonale und stammesgeschichtliche) Ausgangsform, Bf, C 9; 
a und e indifferente Merkmale, b—d Geschlechtsmerkmale. 
(Original.) 
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V. Die Geschlechtsanlage. (Asexualität oder Bisexualität?) _ 
L Die ——— des Somas im embiyonnlen.| und infantilen 
Zustande. 


Steitiach hatte die experimentelle Erfahrung gemacht, daß der 
kindliche Organismus sich beliebig in die weibliche oder männliche 
Richtung drängen (feminieren oder maskulieren) lasse, je nachdem, 
welche Keimdrüse man ihm an Stelle seiner eigenen einverleibt. Für 
Steinach lag es daher besonders nahe, eine indifferente Anlage 
des Organis mus zu vermuten. Er drückt sich darüber (1912 S. 106) 
folgendermaßen aus: „Es ist nicht notwendig, die hermaphroditische 
oder bisexuelle Anlage der Keimdrüsen zum allgemeinen biologischen 
Prinzip zu erheben, wie dies wiederholt geschehen... Es würde sich 
eher empfehlen, bis zur Differenzierung des Keimstockes von einem 
ssexuellen Zustand zu sprechen.“ 

Lipschütz (in allen einschlägigen Schriften) macht diese Anschau- 
ung zu der seinigen und führt sie noch einen Schritt weiter: der Em- 
bryo sei asexuell und habe erst von der zur Differenzierung ge- 
"langten- Pubertätedrüse maskuliert oder feminiert zu werden. Lip- 
schütz unterscheidet daher die natürliche Maskulierung, bzw. Feminie- 
ung von der experimentellen: diese von Steinach geprägten Ausdrücke 
waren bis dahin nur für den Fall verwendet worden, als im Labora- 
torium die einem jugendlichen Organismus zustehende Keimdrüse durch 
die unruständige mit den uns bekannten Folgeerscheinungen ersetzt 
wird; Lipschütz verwertet die Termini in erweitertem Sinne auf die 
normale Ontogenese. Vertauschungsversuch und Ontogenese gleichen 
einander darin, daß ein asexueller Körper durch die in ihm wirkende 
Keimdrüse geschlechtlich differenziert wird. Nur, weil dies schon der 
normale Weg sei, gelinge auch die Umstimmung: nämlich eben so lange 
der Körper wirklich asexuell und deshalb für Sexualhormone noch bild- 
sam ist. 

Hier erhebt sich bereits eine Schwierigkeit. Breinach und Lich- 
tenstern (1918) haben ja die Umstimmung nicht bloß an infan- 
tilen, sondern auch an erwachsenen Individuen vollzogen. Da 
es gelang, einen geschlechtsreifen Homosexuellen zu maskulieren, müßte 
man folgerichtig auch von ihm voraussetzen, er sei vor gelungener 
Operation „asexuell“ gewesen, während er bis in die zytologischen De- 
‘tails als Hermaphrodit nachgewiesen war. 


2. Die sexuelle Determiniertheit der Keimzellen. 


Lipschütz ist ferner genötigt, seine Ansicht von der Asexualität 
‘des Keimlings mit den geläufigen Tatsachen des sexuell determi- 
nierten Keimes abzufinden. Hier trifft er mit Tandler und Groß 
zusammen, die gleichfalls die Annahme einer asexuellen Anlag& (zu der 
sie hauptsächlich auf Grund ihrer Erkenntnis gelangt waren, daß die 
zum Verwechseln übereinstimmende männliche und weibliche Kastraten- 
| 94* 
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form eine ihrer Geschlechtsmerkmale entkleidete neutrale Speziesform 
darstellt) mit der Annahme einer geschlechtlichen Bestimmung im E: 
vereinbart hatten. „Die Auffassung, daß die Anlage des Somas asezxuel: 
ist“, sagt Lipschütz (1918b), „berührt in keiner Weise die Frage, zu 
welchem Zeitpunkt und durch welche Momente die Bestimmung de: 
Geschlechtes erfolgt. Denn die Annahme eines asexuellen Soma besagt 
ja nur, daß die geschlechtbestimmenden Momente sich in den zr 
Differenzierung gelangten Pubertätsdrüsenzellan gewissermaßen konzen- 
triertt haben, um durch das Mittel der Pubertätsdrüsenzellen schließlic: 
auch das Geschlecht des Soma zu bestimmen. Ob das Geschlecht schor 
im Ei bestimmt ist oder nicht, ist eine Frage für sich. Aber auch wen 
man annimmt, daß das Geschlecht schon im Ei bestimmt ist, so it 
damit nicht ausgeschlossen, daß schließlich nur einige wenige Zelleu 
die Pubertätsdrüsenzellen nach Steinach, die Führung in der sexueller 
Gestaltung des Somas übernehmen.“ 

| Lipschütz’ Gedankengang ist hier (entgegen seiner eigenen Ar- 
sicht und Absicht) in die für das biologische Erkennen so verhängni- 
voll gewordenen Bahnen geraten, die mit einer schroffen Scheidung vor 
Keimplasma und Soma operieren. Nur tritt hier an Stelle des Keir. | 
plasmas, das in den Kernen der Keimzellen konzentriert ist, — die Pv 
bertätedrüse, in deren Zellen die geschlechtebestimmenden Faktore 
sich konzentriert haben: eine rein willkürliche Annahme! Dem sexuel ' 
determinierten Keimplasma wird unvermittelt ein asexuelles Soma gegen 
übergestellt: da aber nicht nur die Pubertätsdrüsenzellen sich von dee 
Urgeschlechtszellen ableiten, sondern auch die übrigen somatischen Zellen 
durch Zellteilung aus der befruchteten (spätestens vom Augenblicke der 
Befruchtung an geschlechtlich differenten) Eizelle abstammen, so is. 
nicht einzusehen, wie irgendwelche Zellen es vermieden haben sollten. 
die Geschlechtsanlage des Keimes mit zu übernehmen. Die Geschlecht 
anlage wird ja nicht aufgeteilt wie etwa die Anlage zur Bildung ds 
Nerven-, Muskel-, Verdauungssystems mit ihren besonderen Eigenschaften; 
sondern sie wird dem Gesamtorganismus mitgeteilt; ihr Ergebnis i8 
dessen entfaltete Sexualität, die nicht bloß an räumlich begrenzten 
Stellen zur Geltung kommt, sondern — wie R. Hertwig sich ausdrückt 
— die Grundstimmung, die allgemeine Tonart des Organismus bildet 

Muß also die Keimzelle notgedrungen ihre sexuelle Stimmung sui 
die Gesamtheit von ihr abstammender Körperzellen übertragen, so laatet 
jetzt die Frage (zu der Lipschütz nicht Stellung nimmt): Von wel- 
cher Beschaffenheit ist jene sexuelle Stimmung oder Bestimmt- 
heit der Keimzelle? Darauf läßt sich heute die einzige Antwort er 
teilen: Sie ist nicht indifferent! 

Zuerst sind es die Heterochromosomen, welche anzeigen, ot 
die geschlechtliche Entwicklung nach der männlichen oder weiblichen 
Richtung neigt. Sollten aber sogar die Heterochromosomen — für die 
Wirbeltiere sind neuerdings derartige Zweifel aufgetaucht — keine un- 
trüglichen, frühesten Geschlechtsmerkmale abgeben, so wären in der 
Kernplasmarelation, der Schwierigkeit willkürlicher epigamer 
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Geschlechtsbestimmung, dem Mendelschen Verhalten von Merk- 
malen bei geschlechtsbegrenzter Vererbung, dem übereinstimmen- 
den Geschlecht bei Polyembryonie mit Einschluß der eineiigen Zwil- 
liage weitere Beweise gegeben, die eine asexuelle Keimesanlage schlech- 
terdings ausschließen. | | 

Daß schon die Keimzelle sexuell differenziert sei, wird außerdem 
biogenetisch nahegelegt durch die (von uns bereits herangezogene) 
Tatsache, daß die Geschlechtsdifferenzierung in der Stammesgeschichte 
bei den Einzellern erfolgt. Freilich erfolgt sie dort höchstwahrscheinlich 
‚us einem indifferenten Urzustand des Plasmas; dieser aber wiederholt 
üch in der Keimesgeschichte des Vierzellers nicht mehr. Entspricht 
war die Keimzelle biogenetisch dem Einzeller, so besitzt sie doch nicht 
ql seine palingenetischen Eigenschaften, sondern ist mit caenogeneti-. 
hen Anpassungsmerkmalen beladen (vgl. die O. Hertwigsche Lehre 
on der „Artzelle“); zu letzteren gehört in gewissem Sinne auch ihre 
»rimäre Sexualität. 


3. Die heterologen Geschlechtsmerkmale des getrenntgeschlechtigen 
| | Individuums. 


Wenn also die befruchtete Keimzelle bereits ihre geschlechtliche. 
%stimmung in sich trägt: wie kann es dann geschehen, daß so oft 
'ggengeschlechtige Symptome an getrenntgeschlechtigen Lebewesen 
‘wftauchen? Steinach (1912, S. 106) meinte zwar, derartige Vorkomm- 
"Asse geien zu selten, um allgemeine Konsequenzen aus ihnen zu ziehen. 
i Aber erstens sind positive Fälle immer beweisender als negative; eigent- 
Zieh enthüllt jede Mißbildung allgemein biologische Gesetze (z. B. Mehr- 
‚schbildungen das Wesen der Polarität und Symmetrie beim Wachstum 
— H.Przibram). Zweitens dürfte die „Seltenheit der Fälle“ zu be- 
:-#reiten sein: dies auf Grund der reichen und notgedrungen doch ganz 
„vollständigen Zusammenstellungen von Zwittern(Neugebauer, Reuter, 
: Winkler, Boas, Gruber, Lilienfeld, Shattock und Seligmann, 
:Bertkau u. v. a.); ganz allein die Homosexualität (Hirschfeld, Moll, 
-Bloch u. a.), deren Zugehörigkeit zum Zwittertum wir jetzt dank Stei- 
„aach besonders gut einsehen lernten, hebt das Vorkommen des 
“Gegengeschlechtes über den Rahmen der Ausnahmserschei- 
-nung hinaus. Ziehen wir vollends die Embryologie heran, so erstrecken 
«ch echt zwitterige Phänomene auf ganze Tierklassen, entweder aus- 
„ nahmalos (Amphibien — Pflüger, R. Hertwig, Kuschakewitsch, 
‚ Harms) oder häufig (Säuger — Tourneux, Popoff, Harms). In den 
anälchen neugeborener Säuger fanden Popoff und Harms „fast 

. tegelmäßig‘“‘ noch typische Eizellen („Ovules mâles“ — Popoff), von 
‚denen vielleicht die Chorion-Epitheliome des Hodens ihren Ausgang 
„nehmen. . 
. Und wenn Steinach an der vorhin zitierten Stelle hinzufügt: „So 
tieht man z. B. in der Menopause doch nur ausnahmsweise männliche 
‚ Charaktere auftreten, die Unzahl der Frauen bleibt frauenhaft bis zum 
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Tode“, so möchte das nur cum grano salis gelten; der Gesamthabitu: 
bleibt so. Genauere Analyse würde aber vielleicht sogar in jeden ı : 
Einzelfalle ein, wenn auch untergeordnet bleibendes, gegengeschlech- 
tiges Merkmal oder die Verstärkung eines solchen in kritischen Zeiter 
bei Mann und Weib feststellen können. 
4. Die durchgängige Bisexualität des Körpers und Keimes, 


Daher sind zahlreiche Forscher verschiedenster Forschungsgebiete m: 
Anschauung gelangt, daß sich in jedem Individuum (auch getrennt. ` 
geschlechtlicher Organismen) beide Geschlechtsmöglichkeiten. 
vereinigt finden: von Anatomen nenne ich Waldeyer, von Zoolga 
Plate, Woltereck, de Meijere, von Biologen Ch. Darwin, Semon. 
R. Goldschmidt, Morgan, Davenport, von DBotanikern Stra:-: 
burger, Correns, Göbel, von Periodologen Fließ, Schlieper, von. 
Psychologen Weininger, Swoboda. Ulrichs sprach schon 1862 aus, in 
jedem Embryo befinde sich ein doppelgeschlechtlicher Keim der Virilität und 
Muliebrität. Bestünde nicht die vorhin in Erinnerung gebrachte Evide:: ; 
daß der Keim bereits geschlechtlich determiniert ist, so ließen sich al» 
doppelgeschlechtigen Erscheinungen sehr gut auf dem Boden eins 
indifferenten Anlage verstehen: sowohl von dieser wie von einer zwi- 
terigen Anlage könnten sie ausgehen. Jede der beidgeschlechtliche 
im selben Individuum vereinigten Merkmalsgruppen könnte aus eine. 


eigenen Keimesanlage ihren Ursprung genommen haben — dann wär 
die Anlage bisexuell; oder sie könnten sich aus indiferens abgespalt:: 
haben — dann wäre die Anlage asexuell. 


Manche Forscher haben sich noch nicht recht für das eine odr 
andere entschieden. So spricht Harms (1914) 8.40 die Möglichket 
einer zwitterigen Anlage aus; S. 75 sieht er ‘jeden Organismus mt 
großer Wahrscheinlichkeit als doppelgeschlechtig an, zitiert aber dafur 
8. 76 Nußbaum, der 1880 folgendes sagte: „Man wird demgemäß die 
Geschlechter nicht als etwas Verschiedenes, ihre Entstehung nicht al 
die fortschreitende Ausprägung eines von vornherein gegebenen, ab’ 
latenten und nicht in die Erscheinung tretenden Gegensatzes auffassen.” 
Und S. 162 schreibt Harms selbst: „Für die Vertebraten wie awt 
sonst bei Metazoen werden wir immer meb dahin gedrängt, daß eu: 
zwittrige Ausgangsform vorhanden sein mußte, wie denn bei Verte 
braten die geschlechtliche Anlage auch heute noch zunächst eine m 
differente ist.“ Zuweilen werdenhermaphroditische und indifferente 
Anlage ihrem Wesen nach miteinander verwechselt. Rohledet 
‚ schreibt (S. 8, bzw. 4): „Man muß ferner bedenken, daß jeder Mensch 
ja jedes Säugetier ab ovo — oder richtiger gesagt, ab origine — herm 
sphroditisch angelegt ist, und daß dieser embryonale Hermaphroditismu: 
niemals vollkommen schwindet.“ „Wir wissen ja schon seit langen. 
daß auch beim Menschen die Uranlage des Geschlechts embryonal eise 
hermaphroditische ist; d. h., daß die Geschlechtsorgane beider Geschlechter 
aus einer gemeinsamen Anlage hervorgehen, in der für beide sexuelle 
Indifferenz herrscht.“ 


Steinachs Forschungen üb. Entwicklung, Beherrschung u. Wandlung d. Pubertät. 375 


Aber die Keimesanlage ist eben — wie vorhin bereits schlagwort- 
artig begründet — nicht indifferent: ihre geschlechtliche Entwicklungs- 
richtung ist unter dem Mikroskop sichtbar zu machen. Und daher bleibt 
von den beiden Erklärungsmöglichkeiten gegengeschlechtiger Erschei- 
nungen des embryonalen wie adulten Lebens nur die bisexuelle An- 
lage übrig. Ein restlicher Widerspruch ist scheinbar und löst sich 
deshalb leicht: cytologisch läßt sich nur eine geschlechtliche Anlage 
aachweisen; an Heterochromosomen und Kernplasmarelation läßt sich 
-wur ersehen, ob der Keim männliche oder weibliche Entwicklungs- 
-ichtung einschlagen wird; nach mikroskopischem Befund könnte man 
len Keim eher für rein- statt gemischtgeschlechtlich halten. Da er 
ich später tatsächlich: als gemischtgeschlechtlich herausstellt, so liegt 
wr folgende Annahme offen: 

- Schon im Keim sind beide Geschlechteanlagen gegeben; aber die 
- ine, die im späteren Leben des getrenntgeschlechtlichen Organismus 
- orwaltet, ihn cum grano salis zum Manne, zum Weibe macht, ist 
-beselbe, die am frühesten, d. h. schon in der Keimzelle sichtbar wird; 
-nd sie ist offenbar schon dort stärker betont. Wir dürfen uns mit 
-Voltereck dieses stärkere „Betontsein“ am einfachsten auf chemischer 
lasis vorstellen: beide Geschlechtsanlagen im Keim als Stoffe (Andro- 
:Iasma, Gynoplasma) von enzymatischer Beschaffenheit; die zukunfts- 
-ächere Anlage wird aktiv als Ferment, die andere bleibt zunächst, 
żon der ersten gehemmt, passives Proferment. In welcher Weise die 
- rmente etwa auf sichtbare Kernelemente (Chromosomen) lokalisiert 
: md, ist hierfür nebensächlich. „Entwickelt sich der Keim“, so habe 
h mich in meiner „Allgemeinen Biologie“ S. 205 ausgedrückt, „zum 
-trenntgeschlechtlichen Individuum, so bleiben kümmerliche Reste der 
: sdersgeschlechtlichen Anlage trotzdem dauernd in ihm erhalten. Diese 
:mßte verkümmern, weil die stärkere Entwicklungstendenz der zu voller 
"asprägung gelangten Anlage beizeiten die Oberhand gewann; wird 
ber die letztere, siegreiche Anlage zu einem späteren Termin ge- 
Ihwächt, so könnte die ehemals unterlegene Anlage nachträglich er- 
:arken und innere Sekrete entsenden, deren Wirkung in Form zwitteriger 
:ferkmale zum Ausdruck käme.“ 
Das ist aber wiederum ganz die Auffassung Steinachs, wie er 
:Xbst: unter Bezugnahme auf obige Stelle 1916, S. 22 (Fußnote 1) her- 
: orhebt. Nur mit dem Unterschied, daß Steinach den Wettbewerb 
-Weier Geschlechter in demselben Organismus erst einsetzen 
eob, nachdem sich aktuell zweierlei Pubertätsdrüsenzellen in derselben 
hıbertätedrüse entwickelt haben, während ich zweierlei Geschlechte- 
alagen und damit potentiell den Wettbewerb zwischen ihnen schon 
;a denselben Keim verlege. Mit dem ferneren Unterschied, daß 
teinach im Ausbrechen eines Kampfes zwischen zweierlei Pubertäte- 
 küsenzellen (1912, S. 105) nur „seltene Ausnahme von der Regel“ er- 
‚iekte, ich dagegen die Regel selbst. Steinach nahm, im übrigen 
‚a einer asexuellen Anlage festhaltend, die Zwitterigkeit des Heran- 
wachsenden für fakultativ; ich halte, eine bisexuelle Anlage voraus- 
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setzend, die niemals restlos unisexuell wird, die Zwitterigkeit für durch- . 
gängig und zum mindesten im Keim für obligat. : 
Von diesen Unterschieden, die sich inzwischen ausgeglichen haben. . 
abgesehen, war die Übereinstimmung unserer Ansichten seit je ein 
gute; man lese nur Steinach, 1912, S. 105, 106: „Unter dieser Voraus- 
setzung werden z. B. beim männlichen Individuum die überwiegende 
männlichen Pubertätezellen zunächst die Wirksamkeit der vorhandene: 
weiblichen Pubertätszellen hemmen, und es tritt demgemäß rein de 
männliche Geschlechtscharakter mit allen seinen Attributen in die Kr- 
scheinung. Es kann nun vorkommen, daß durch Erkrankung ode : 
durch vorzeitige Schwächung die männlichen Pubertätszellen leiden : 
und daß infolgedessen nicht allein die homologen Charaktere an Kraft- 
fülle einbüßen, sondern auch die vorhandenen weiblichen Pubertät . 
zellen durch Fortfall der Hemmung „aktiviert“ werden und jeta . 
ihren fördernden Einfluß auf einzelne oder mehrere heterologe Merkmak | 
betätigen. So kann, um an die üblichen Beispiele zu erinnern, bei den : 
Mann eine Mamma, bei der Frau ein Bart, beim Cervidenweibehe ` 
Geweih, bei der Henne Hahnenfiedrigkeit entstehen.“ 
Heute ist die Übereinstimmung eine vollkommene geworden. Etv: : 
in folgenden Sätzen drückt sich die gegenwärtige Auffassung Steinach: : 
aus (mündliches Diktat): „Vor Differenzierung der Keimdrūs ! 
zur Pubertätsdrüse befindet sich der Embryo im Zustand: 
latenter Bisexualität; wenn die Differenzierung des Kein. 
stockes eine durchgreifende, d. h. nach der einen oder ar. 
deren Geschlechtsrichtung überwiegende ist, entstehen au: . 
gesprochen männliche oder weibliche Individuen. Wenn ds-' 
gegen dieDifferenzierung desKeimstockes eine unvollständig: | 
ist — ohne entschiedenes Überwiegen der einen oder andere: ! 
Richtung —, so entstehen Zwitter, und zwar je nach Aktiviti! 
der geschlechtsverschiedenen Pubertätsdrüsenzellen jeweil: 
eine der unzähligen Formen des Hermaphroditismus.“ Ä 
Auf Vollausbildung gegengeschlechtiger Merkmale kommt in ie 
Tat das Meiste an, wenn die Doppelgeschlechtlichkeit des Einzelind- 
viduums bewiesen werden soll. Wie ich es (1918b, S. 14) ausdrückt: 
„Nicht die Anwesenheit rudimentärer Geschlechtsattribute, die scheinbe 
susschließliches Eigentum des anderen Geschlechts sein sollten, sonder. 
die gelegentliche Entwicklung jener Rudimente zum Höhe . 
punkte dessen, was sonst nur im fremden Geschlechte erreicht wir. 
ist ein Zeugnis doppelgeschlechtiger Anlage. Daß Männer ihre Brus- 
drüse bis zur Milchergiebigkeit bringen; daß Frauen den längsten Vol- 
bart beschämen; daß Hennen hahnenfiedrig und Hähne hennenfiedrr 
werden können, schließt die Beweiskette, die von der Existenz eine 
inneren Zwitteranlage (Spuren heterologer Keimdrüsen und Geschlecht 
wege) eröffnet und von den modernen Resultaten der Geschlechteie 
stimmung und Geschlechtsverwandlung erweitert wird.“ 
Sogar nur die spontane, natürliche Höchstausbildung gegt 
geschlechtiger Rudimente ist strengsten Beweisforderungen gewache:' 
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. der künstlichen Geschlechtsumwandlung gegenüber könnte man ein- 
wenden, hier seien die notwendigen Stoffe, um eine neutrale Anlage 
. weiblich bzw. männlich auszugestalten, von außen her (durch Einpflanzen 
: der entsprechenden Keimdrüse mit ihrem Fermentgehalt) beigestellt 
. worden. Nur die selbsttätige Entwicklung zeigt, daB jene Fermente 
für beiderlei Bedarf schon vorher innen vorhanden waren, und 
daB heterologe Transplantation für die in Minorität befindlichen höchstens 
..eine Unterstützung, Kampfeshilfe bedeutete, um ihren Sieg durch- 
~ zusetzen. 

Ohne höhergehende Ausbildung aber sind die vielberufenen gegen- 
: geschlechtigen Rudimente (Morgagnische Hydatide, Paradidymis, Ap- 
- pendix epididymitis, Uterus masculinus beim Mann; Paroophoron, 
‚ Gartnerscher Kanal beim Weib) noch unbeweisend für doppelge- 
.schlechtige Veranlagung, weil sie zur Not als Überbleibsel einer 
‚indifferenten Anlage gedeutet werden können; dies um so mehr, 
„wenn sie vorübergehend (Ductus Muelleri beim Mann; Ductus Wolffi 
. beim Weib) in den Dienst einer außergeschlechtigen Funktion treten. 
Dann sind sie — wie Tandler hervorhebt — nicht anders zu deuten 
„Ms das Erhaltenbleiben funktionslos gewordener oder durch Funktions- 
.. wechsel persistierender Rudimentärorgare überhaupt. Vor allem aber 
it das Vorhandensein andersgeschlechtiger Rudimente zu begreifen 
. anter der Voraussetzung, daß sämtliche Geschlechtsmerkmale ursprüng- 
. lich noch nicht Geschlechte-, sondern Art- oder Gruppenmerkmale 
. (Systemmerkmale) waren, die mit Sexualität nichts zu schaffen hatten 
und sich deshalb meist im Besitze beider Geschlechter befanden. Diese 
. Voraussetzung, von Tandler für die sekundären Geschlechtemerkmale 
. begründet (z.B. Milchdrüse aus Schweißdrüsenaggregaten hervorgegangen, 
die später in den Dienst mütterlicher Brutpflege traten und beim 
Männchen verkümmerten), habe ich (Kammerer 1912, 8.210 u. £) 
auch auf die primären Geschlechtsmerkmale erweitert, sogar mit Ein- 
‚ schluß der Ei- und Samenzellen, bezüglich deren man allerdings zu 
“den Protisten hinabsteigen muß, um den anfänglichen Kommunismus 
_ derjenigen Eigentümlichkeiten einzusehen, die heute auf Ovulum und 
Spermium ungleich verteilt sind. 

| Wie ich a.a. O. des näheren ausführte, verliert aber unter derselben 
. Voraussetzung der Streit, ob asexuelle oder bisexuelle Anlage, jeden 
Boden: die Geschlechtemerkmale waren anfänglich Eigentum der 
, ganzen Art, beim Männchen wie Weibchen gleichmäßig ausgeprägt; 
folglich sind sie es noch heute beim Keim oder sogar Keimling 
derselben Art, bzw. ihrer Nachfahren, weil der Urzustand des Ge- 
 Meinbesitzes sich biogenetisch wiederholt. Je weiter aber (phylogenetisch 
' wie parallel ontogenetisch) die Scheidung der Geschlechter fortschreitet, 
desto größer wird die Ungleichmäßigkeit jenes Besitzes; die Merkmale 
sind inzwischen unter den hormonalen Einfluß der von allen anderen 
_ getrenntgeschlechtig gewordenen Primärorgane (gonochoren Gonaden) 
geraten; ein und dasselbe Merkmal wird unter diesem Einfluß (meist) 
beim Männchen gefördert, beim Weibchen gehemmt oder (seltener) um- 
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gekehrt. Das Merkmal bleibt aber auch weiter gemeinsamer Besitz in 


h 
l 


der Form, daß es, wenn es in einem Geschlecht hypertrophiert, im | 
andern gewöhnlich nicht spurlos verschwindet; ja darüber hinaus ir ' 


der Form, daß der kümmerliche Rest bei gegebener Konstellation di 
hypertrophische Entwicklung nachholen kann. 


b. Instruktive Pflanzenzwitter. 


Weit anschaulicher als im Tierreich, wo uns meist mehr minder 


fertige Zustände entgegentreten, deren eigentliches Werden sich ir 


Keim vollzieht und erschlossen werden muß, sind die dargelegten Ver- 


hältnisse im Pflanzenreiche an seinen variableren und plastischeren 
Endformen vergleichend zu ersehen. Denken wir zunächst an einer 
Typus normalen hermaphroditischen Reifezustandes: etwa die Garten- 


nelke mit voll funktionierenden weiblichen (Fruchtblätter) und māu 
lichen Organen (Staubblätter. Von gleichmäßiger Ausbildung mi 


Funktionsausübung beider zur Verkümmerung der einen oder andere 
gibt es innerhalb derselben Familie (der Nelkengewächse) alle Über- 
gänge. 

Bei Silene vulgaris beispielsweise hat sich ein Dimorphism:: 
herausgebildet, demzufolge manche Blüten verkürzte Staubgefäße nebe: 


einem mächtigen Stempel, andere einen kleineren Stempel besitzen. 


umgeben von langen, ihn weit überragenden Staubgefäßen; weder dor 
die Staubgefäße noch hier der Stempel können aber als Kümmerorgan 
bezeichnet werden in dem Sinne, daß sie ihre Geschlechtsfunktion nicht 
mehr ausüben. Beide Blütenformen sind noch richtig zwitterig, abe 
jene mit Überwiegen des weiblichen, Zurückweichen des männliche: 


Anteils, diese umgekehrt. Bei Dianthus Carthusianorum geht die Ge . 


schlechtsdifferenzierung einen Schritt weiter: neben den häufigeren zwitter- 
blütigen finden sich rein weibliche Stücke, bei denen die Staubblätte 
nun wirklich funktionslos und rudimentär geworden sind. Bei Lychns 


treten neben weiblichen auch männliche Exemplare auf, mit verkümmerten 


Fruchtblättern; ja die Getrenntgeschlechtigkeit ist hier zur Rege 
zwitterige Exemplare mit Ebenbürtigkeit von Staub- und Fruchtblätten 
sind selten geworden. Schließlich ist bei Melandryum der Hermaphro 


ditismus durchgängigem Gonochorismus gewichen; doch so, daß in dr 


männlichen Pflanze noch Stempel-, in der weiblichen Pflanze Staub 
blätterreste sichtbar blieben. Und jederzeit vermögen sich Einflüse 
Geltung zn verschaffen (Brandpilz Ustilago violacea befällt den Stempel 
weiblicher Melandryen und bewirkt mächtiges Auswachsen der norma! 
nur in Form winziger Knöpfchen vorhandenen Staubblätter), welche 
bei Unterdrückung der ausdifferenzierten eine Roskimering der rud 
mentierten Organe hervorrufen. 


6. Potentielle Hermaphrodisie des Keimes und aktuelle Gonochorie 
des Erwachsenen. 

Meinungsverschiedenheiten — auch wissenschaftliche — entstehen 

und erhalten sich oft unter dem Schutze einer mangelhaften Begrift- 
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analyse und fehlerhaften Nomenklatur. Darum ist es nicht neben- 
sächlich, auseinanderzusetzen, daß der Ausdruck: „zwitterige oder herm- 
aphroditische Anlage“ unglücklich ist. Denn herkömmlich versteht 
man unter einem zwitterigen Zustand das simultane Vorhandensein 
oder sukzedane Sichtbarwerden von beiderlei Geschlechts- 
sharakteren am ausgebildeten Inalvlouam In solchem Sinne 
st der Keim nicht zwitterig. 

Ebensowenig ist er indifferent. Er befindet sich in einem Zustande, 
ler zwischen Indifferenz und Zwitterigkeit die Mitte hält und außer- 
lem zu Reingeschlechtlichkeit hinüberneigt. Er birgt die Anlagen (Ent- 
ricklungsmöglichkeiten, etwa in Form von Fermenten) für Mann und 
Weib — insoferne ist er zwitterig; er enthält sie aber nicht prä- 
ormistisch ausgebildet, etwa in Form getrennter, nebeneinander liegender 
Partikel —, insoferne ist er indifferent; und eine der beiden Anlagen 
geschlechtlichen Entwicklungstendenzen) überwiegt mit der Anwart- 
chaft, später zu dominieren — insoferne ist er (und diese Anlage kann 
norphologisch in Form eines Plus an Chromatin im Ei- oder Samen- 
der Befruchtungskern sichtbar sein) sogar getrenntgeschlechtig 
vestimmt. 

Ich habe diesen Zustand des Keimes (1913, 1915) als „potentielle 
dermaphrodisie“ bezeichnet: beim erwachsenen Organismus ent- 
ickelt er sich entweder zu aktueller Hermaphrodisie oder zu aktueller 
sonochorie. Noch besser wäre es, den immer noch zu Mißdeutungen 
Anlaß bietenden Ausdruck „Hermaphrodisie“ für die Kennzeichnung 
les Keimzustandes gänzlich zu vermeiden. Man könnte den Terminus 
„Zwitterigkeit (Hermaphrodisie)“ für den wachsenden bzw. er- 
wachsenen Organismus reservieren, dagegen den Terminus „Doppel- 
geschlechtigkeit (Bisexualität)“ für den Keim. Am treffendsten 
bliebe etwa jedes Mißverständnis ausgeschlossen, würde man mit Be- 
sehung auf den Keim stets von einer latenten Bisexualität sprechen 
vgl bereits S. 376). 

Der Keim wäre danach durchgängig (latent) bisexuell: seine ver- 
borgene, doppelgeschlechtige Anlage kann sich entweder zu einer zwit- 
terigen (hermaphroditischen) Endform fortbilden oder zu einer getrennt- 
geschlechtigen (gonochoren) Endform verschieben. Im ersten Fall war 
die doppelgeschlechtige (bisexuelle) Anlage äquiliber, im zweiten Falle 
nicht äquiliber. Wo ein zwitteriger Endzustand, vom doppelgeschlech- 
tigen Anfangszustand ausgehend, erreicht wird, hätte man wieder obli- 
gaten Hermaphroditismus (die meisten Blütenpflanzen; gewisse 
Hydroidpolypen, Ringelwürmer, Lungenschnecken, Seescheiden, ver- 
einzelte Fische, weiblicher Maulwurf nach Tourneux) und fakultativen 
Hermaphroditismus zu unterscheiden. Letzterer kann als „Mißbildung“ 
(Tandler) bei jedem sonst getrenntgeschlechtlichen Organismus aus 
dem bisexuellen Keimzustand verwirklicht werden. 

Noch auf folgende Art führt ein Ausweg aus dem Widerstreit, der 
zum bloßen Wortstreit ausartete: will man sich auf das phänomenolo- 
gische Moment beschränken, so kann man Keim und Keimling schließlich 
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auch als „indifferent“ (weniger glücklich mit Bücksicht auf Geschlechte- 
unterschiede an Keim- und allen späteren Zellen als „asexuell“) be : 
zeichnen. Man muß sich diesfalls nur dessen bewußt bleiben, dab - 
jene Bezeichnung in einem gewissermaßen an der äußeren Erscheinung : 
haftenden Sinne geschieht, der nicht in das genetische Wesen des ` 
Organismus und organischen Keimes eindringt, welches eben bisexuell 
geartet ist. Ja dieser phänomenologische „Indifferentismus" : 
(bei latentem Bisexualismus!) muß sogar dem Kastraten zugebilligt : 
werden, dessen neutral gewordene Formen und Gefühle gleich denen 
des Embryos und Kindes neu einsetzenden Hormonen gegenüber jeder- - 
zeit im Sinne ihrer doppelgeschlechtigen Veranlagung reagieren. Em 
eine Unterscheidung zwischen sexuell determiniertem Keim und sexuell - 
indeterminiertem Soma führt von Grund auf in die Irre; während die : 
Bezeichnung „sexuelle Indifferenz“, wenn sie für Keimesanlage und ` 
embryonales Soma gemeinsam gilt, in einem gewissen Grade zutriflt. : 

Es soll dann damit entweder nur charakterisiert werden, wai : 
greifbar, grob sichtbar an die Oberfläche tritt; oder die Bezeichnung : 
setzt voraus, daß eine Art Indifferenz vorgetäuscht wird, weil ein 
Gleichgewichtszustand hergestellt ist, wenn männliche und weibliche - 
Anlage einander in den Wirkungen zunächst aufheben oder in Schad ; 
halten, ehe die stärkere Anlage in vorherrschende Aktion tritt In 
meinen Vorträgen „Geschlechtsbestimmung und Geschlechteverwandlung‘ 
(1918 a, S. 87) verglich ich diesen Anlagenzustand einer zwar ungleich 
belasteten, aber durch Arretierung in Horizontalstellung gehaltene 
Wage: nach Freigabe der Arretierung (d. h. im Gefolge der Befruchtung. 
Entwicklungserregung) sinkt die Wagschale mit dem schwereren Ge 
wicht (betätigt die stärkere Geschlechtsanlage ihr Übergewicht). 


— 


— 


— a 


m: 


VI. Geschlechtsbestimmung. 


1. "Steinachs Maskulierung und Feminierung ist keine Geschlecht:- | 
determinierung s. str. l 


E Die Ergebnisse Steinachs über Vermännlichung und Verweiblichanz ` 
räumen gründlich auf mit denjenigen, bis heute herrschenden Ansichten, 
die in der Geschlechte-„Bestimmung“ ein präformistisches Fsit 
accompli ersehen, woran sich im postgametischen Leben nichts mehr 
ändern läßt. Jene Anschauung, wonach alle Teilprobleme der Ge - 
schlechtsentwicklung, Geschlechtsverteilung und Geschlechtebestimmung - 
(im engeren Sinne) sich in starren Regeln erschöpfen, die von der 
Chromosomenordnung und dem Mendelschen Zufallsgesetze vorge 
schrieben werden (Correns, Cu&not, Bateson, Punnett, Donoaster, 
Minot, Morgan, Stevens — um nur etliche Hauptvertreter zu 
nennen), hat endgültig Schiffbruch gelitten dadurch, daß ein weitere 
Teilproblem hinzukam und auch bereits gelöst wurde: die Geschlechts 
verwandlung. 

Damit ist nicht gleichbedeutend, daß der Vorgang, wie er sich bei 
Maskulierung und Feminierung nach Steinachs Pfropfungsmethox 


1 
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vollzieht, im theoretischen Wortsinne ein geschlechtsbestimmender Vor- 
gang ist. Er zeigt in seinem Effekt, daß die Umwandlung des Ge- 
schlechte noch auf sehr späten Stufen möglich ist; daß das Geschlecht 
nichts von vornherein unwandelbar Gegebenes, daß die zweifellose und 
mikroskopisch sichtbare geschlechtliche Tendenz des Keimes keine un- 
widerruflich „bestimmte“ ist. Aber das Mittel, womit der Effekt er- 
reicht wurde, ist im logischen Sinne kein geschlechtedeterminierendes 
Mittel. Die Frage der Geschlechtsdeterminierung lautet ja: Von welchen 
Einflüssen hängt es ab, wenn im sich entwickelnden Organismus das 
ine Mal Hoden, das andere Mal Eierstöcke entstehen? Die ihn im 
ranzen bald zum Männchen, bald zum Weibchen stempeln? Durch 
Jteinach wird aber der wesentlichste Geschlechtsbestandteil, das es- 
entiale Organ, welches die Geschlechtsdifferenzierung der übrigen, geni- 
alen und extragenitalen Organe, wennzwar nicht allein weiterbestimmt, 
o doch vollendet — eben dieses primäre Geschlechtsorgan wird dem 
}ganismus fertig beigestellt: die männliche oder weibliche Pubertäts- 
irüse wird ihm einverleibt und hiermit die wichtigste Vorbedingung, 
aach der sich die übrigen Bedingungen der Geschlechtsentwicklung ein- 
ichten. Deshalb sagt auch Rohleder (S. 10): „Steinach hat nicht 
dlas Geschlecht als solches durch organische Umwandlung im Körper 
ändert, sondern die Keimdrüsen nur mechanisch vertauscht, aber 
eine Umwandlung von Hoden in Eierstöcke resp. umgekehrt erzielt. 
Nese mechanische Keimdrüsenvertauschung hat nicht das Geschlecht 
stimmt resp. nicht verändert, sondern nur die sekundären Geschlechts- 
haraktere, also auch den Geschlechtstrieb.“ 


2. Pubertätsdrüsenzellen und Geschlechtsdifferenzierung. 


Den Anteil, den schon die zuerst auftretenden intersti- 
jellen Zellen an der weiteren Geschlechtsentwicklung 
ıehmen mögen, finde ich bei Harms (1914, S. 60, 61) sehr klar 
‚susgedrückt: 

„Aus den entwicklungsgeschichtlichen Untersuchungen des Inter- 
ätiums des Ovariums wie auch des Hodens ‘geht wohl mit ziemlicher 
Sicherheit hervor, daß das primäre Interstitium sich ursprünglich aus 
den generativen Teilen des Körpers, zum mindesten aus dem Keim- 
:pithel oder Cölomepithel herleitet. Da ferner diese Elemente schon 
vor der definitiven Differenzierung in männliche oder weibliche Elemente 
auftreten, ist es sehr wohl möglich, daß diese Zellen die eigentlich 
geschlechtsbestimmende Funktion haben und damit auch in 
-ster Linie berufen sind, mit an der Ausbildung der sekundären männ- 
— und weiblichen Merkmale durch innere Sekretion beizutragen.“ 
(S. 60.) 

„Am wahrscheinlichsten scheint es mir, daß es eigentliche sekun- 
däre Interstitialzellen überhaupt nicht gibt und daß die aus Keimzellen 
hergeleiteten primären Interstitialzellen auch weiterhin beim erwach- 
senen Individuum ihre Rolle als Sexusdeterminanten spielen. Wir 
hätten dann bei den Wirbeltieren die im Tierreich oft beobachtete 
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Erscheinung, daß mit der höheren Differenzierung ein Teil der ent . 
stehenden Zellen ihrem ursprünglichen Zwecke zugunsten einer speziel- 
len Betätigung entfremdet werden. Da bei den Vertebraten durchweg 
in der Entwicklung von einem indifferenten Zustande aus eine weibliche . 
oder männliche Differenzierungsrichtung eingeschlagen werden muß, x ; 
ist es sehr wohl möglich, daß einige Urgeschlechtszellen ausschliei-. 
lich zu diesem Zwecke umdifferenziert werden, wie das tateäch- ` 
lich zu beobachten ist, um die Rolle der Geschlechtsdeterminan- 
ten zu übernehmen.“ (S. 61.) 

Ich hätte hierzu nur zwei Anmerkungen zu machen: erstens würds: 
ich, wie der vorige Abschnitt begründete, nicht von einem indifferenten, ` 
sondern von einem potentiell zwitterigen oder latent bisexuellen Aw | 
gangszustand sprechen; zweitens nicht von Geschlechtebestimmung| 
(sexueller Determinierung), sondern nur von Geschlechtarer-! 
teilung (sexueller Differenzierung), da ich ersteren Ausdruck für} 
die Geschlechtsprägung durch äußere Mittel der Ernährung, Temperatr } 
u. dgl. reserviert wissen möchte (vgl. die Einteilung der Sexualität | 
Teilprobleme in Kammerer 1913, 1915). i 

Die hervorragende Rolle des früh bereitgestellten Inter; 
stitiums mit seinen Pubertätssubstanzen bei der Geschlechtadifferer : 
zierung zuzugeben, bedeutet nicht dasselbe wie: diese sexuell frūh — 
differenzierte Pubertäts-„Drüse“ einem asexuellen Soma gegenübertrete 
und letzteres erst geschlechtlich bestimmen zu lassen, — eine Far 
stellung von Lipschütz, die wir 8. 372 zu entkräften suchten. Lip- : 
schütz geht ja so weit, die Präexistenz besonderer Anlagen fūr Ge. 
schlechtsmerkmale als unnötig zu erachten (1918b, S. 212): 

„Die Annahme, daß das Geschlecht schon im Ei bestimmt ist, be ' 
sagt, daß eine biochemische Differenz zwischen einer männlichen und 
weiblichen Keimesanlage vorhanden ist, und daß diese biochemisct: ' 
Differenz es bedingt, daß sich das eine Mal männliche, das andere. 
Mal weibliche Pubertätsedrüsenzellen im Keime herausdifferenziere:: 
Aber diese biochemische Differenz braucht ja nur so weit in Betrach: 
zu kommen, als sie Voraussetzung ist für die Herausdifferenzierung e- ` 
schlechtsverschiedener Pubertätsdrüsenzellen. Besondere weibliche ‘ 
oder männliche somatische Merkmalsanlagen brauchen als 
auch dann nicht angenommen zu werden, wenn wir uns auf a l 
Standpunkt stellen, daß das Geschlecht schon im Ei bestimmt iit 
(Sperrdruck von mir.) | 

Wenn ich Lipschütz recht verstehe, meint er, daß die geschlechte 
verschiedenen Pubertätsdrüsenzellen alle übrigen Geschlechtsunterschied? 
aus gänzlich undifferenziertem Plasma, also sozusagen aus dem Nicht 
erst schaffen; daß wir also, wenn wir ganz frühzeitig zu kastrieres 
vermöchten, die Bildung sekundärer, ja sogar primärer Geschlechts 
charaktere spurlos unterdrücken könnten. Demgegenüber besagen alk 
Versuche mit Entfernung und Wiedereinfügung endokriner Drüsen (nicht 
bloß der Keimdrüsen), daß die Erbanlagen im Keim qualitativ gegeben 
sind; dem polyglandulären System obliegt — kraft seiner bald syn- 
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ergistischen, bald antagonistischen Hormonwirkungen — nur die Auf- 
gabe, qualitativ Gegebenes in richtiger Quantität auszuge- 
stalten. So lehrt auch die Kastration, daß es nicht möglich ist, die 
Ausbildung eines Geschlechtsorganes gänzlich zu verhindern, so wenig 
es möglich ist, durch Transplantation einer Keimdrüse in den Früh- 
kastraten ein Geschlechtsorgan von Grund auf zu erzeugen, wo vorher 
kein Ansatz dazu vorhanden war. Nur der dem jeweiligen Geschlecht 
zukommende Ausbildungsgrad wird durch Fehlen oder Vorhandensein 
und durch die Menge des vorhandenen Pubertätshormones reguliert. 

Dagegen könnte man freilich einwenden, das qualitative Gegeben- 
sein und seine nur quantitative Zugänglichkeit für unseren Entnahme- 
and Wiedergabeversuch sei bloßer Schein und rühre einfach daher, daß 
wir das hormonproduzierende Organ immer erst in einem 
Stadium erreichen können, wenn es innersekretorische Wir- 
kungen vermutlich bereits ausgeübt hat; um so eher wenn — wie 
jerade bei der Pubertätse-‚Drüse“ wahrscheinlich — schon seine Vor- 
tadien solche Wirkungen entfalten. Der Einwand ist weder aufrecht 
m halten, noch zu widerlegen, weil er über unser derzeitiges Wissen 
ınd Können hinausgeht, daher das Problem dem Bereiche seiner Lös- 
yarkeit entrückt. Soweit unsere Erfahrung reicht und fürs erste rei- 
'hen kann, genießt jedenfalls die früher dargelegte Anschauung den 
Vorzug. 

Wenn wir uns aber diese notwendigen Beschränkungen auferlegen 
ınd am wahrscheinlichen Bestehen einer latent bisexuellen Keimes- 
anlage sowie besonderer Erbanlagen für die somatischen Ge- 
ischleoehtsmerkmale festhalten: so kann die Vorstellung eines alles 
übrige aus diesen Anlagen zeitig herausholenden Pubertätsgewebes, 
wie Harms und Lipschütz es vertreten, sehr fruchtbar werden; und 
such die weitere Vorstellung, die Lipschütz vertritt, daß viele unserer 
experimentellen Eingriffe nur deshalb negativ ausfallen, weil sie zu 
spät kommen, und daß demgemäß nur die positiven Ergebnisse 
in Betracht kommen, wird großen Erklärungswert beanspruchen. 

Was also die erstgenannte Vorstellung anbelangt, so wären ge- 
schlechtlich differenzierte Pubertätsdrüsenzellen das „pri- 
märe Sexualorgan“ in buchstäblicher Bedeutung; dann folgten 
die Sexualcharaktere des restlichen Körpers als echt „sekun- 
däre“, in denen aber bei solch genetischer Auffassung abweichend vom 
gebräuchlichen Wortsinne auch die generativen Gewebe und Keimzellen 
der Gonaden inbegriffen wären. Hier kann unsere früher (S. 361) ab- 
geleitete Vermutung hilfreich sein, daß Pubertätsdrüsenhormone auch von 
den Keimzellen und. ihren Hüllen geliefert werden, die mit den eigent- 
lichen Pubertätsdrüsenzellen eines und desselben Stammes sind. Beide 
stammen von Urgeschlechtszellen ab; in der Urgeschlechtszelle wäre 
somit die früheste „Pubertätsdrüse“ gegeben: das primäre 
Keimepithel wäre sozusagen Matrix, aus der einerseits die 
Zellen des primären Interstitiums, andererseits — bereits 
von diesem geleitet — die produktiven Geschlechtszellen 
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entspringen; drittens endlich — durch hormonale Fernwirkung 
des primären und des mit diesem genetisch wohl identischen sekundären 
Interstitiums — die genitalen und extragenitalen Geschlechts- 
charaktere ihre letzte sexuelle Prägung empfingen. 


8. Pubertätsdrüsenhormon und Wachstumsintensität. 


Um verständlich zu machen, welche Einflüsse an die Geschlechts 
differenzierung des gonochoren Individuums sozusagen letzte Hand ar 
legen, hat nun noch die zweitgenannte Lipschützsche Vorstellunr 
ihre Brauchbarkeit zu erweisen, die sich mit dem Zeitpunkte rela- 
tiver oder definitiver Fixierung sexueller Merkmale durch 
die Pubertätsdrüse beschäftigt. Hier vermögen wir der eigenen 
Darstellung von Lipschütz fast uneingeschränkt zu folgen, bzw. dìr 
fen uns ihr anschließen unter denjenigen Vorbehalten, die im letzten 
Abschnitt ausdrücklich bezeichnet wurden. i 

Lipschütz geht von der durch ihn ermittelten (S. 336 auch von 
uns gewürdigten) Tatsache aus, daß beim Penis des maskulierten Meer- : 
schweinweibchens Corpora cavernosa penis, wenn auch nur verkürzte. ' 
entwickelt werden, aber kein Corpus cavernosum urethrae. Dami 
stimmt sehr schön zusammen, daß Tandler und Groß bei Eunucha . 
umgekehrt das Corpus cavernosum urethrae ausgebildet, die Corpor | 
cavernosa penis hingegen rückgebildet vorfanden. Natürlich liegt ar ' 
gesichte dessen am nächsten die von Tandler und Groß geteilte, im 
gegenständlichen Falle wohl auch zutreffende Auslegung, daß hier die 
funktionelle Sonderung zwischen uropoetischem und Zeugung*- 
apparat zur Geltung gelange: nur dieser, dem die Corpora cavernos . 
penis angehören, sei von der Keimdrüse abhängig und reagiere dem- . 
gemäß auf Kastration mit Wachstumsstillstand, auf Einführung einer 
männlichen Drüse mit Wachstumsfortschritt; wogegen jener, dem das 
Corpus cavernosum urethrae zugehört, von der Keimdrüse unabhängig 
sei, sich daher nach Kastration des Männchens ungestört weiterent- 
wickle, beim Weibchen aber hierzu auch nach Einpflanzung eines Hodens 
keinen Anlaß habe. 

Mit vollem Recht macht Lipschütz aufmerksam, daß die Folge- 
rung auf „Unabhängigkeit“ eines Merkmals von der Puber- 
tätsdrüse strenge genommen niemals bindend sei. Denn wen 
sich im Meerschweinweibchen trotz Implantation männlicher Pubertät«- 
drüsen kein Corpus cavernosum urethrae mehr ausgebildet habe, so 
mag dies daher rühren, daß die Wachstumsintensität der Corpus caver- 
nosum urethrae-Anlage vor Kastration des Weibchens unter dem Hem- 
mungseinflusse der weiblichen Pubertätedrüse bereits zu sehr abge 
sunken war. 

Bezüglich des Corpus cavernosum urethrae erlaubt unsere Kennt- 
nis nicht, jene Annahme zu prüfen; dagegen läßt sie sich — in ihrer 
sehr allgemeinen Bedeutung — an der Gegenüberstellung zweier 
anderer Organe rechtfertigen: der Penisschwellkörper einer- 
seits, der Brustdrüse andererseits. Diese unterliegt — wie wir 
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örten — beim feminierten Männchen einer Hyperfeminierung; jener 
— obwohl das maskulierte Weibchen in vieler Hinsicht, z. B. Größe und 
sewicht, analog ebenfalls das normale Männchen übertrifft — durchaus 
reiner Hypermaskulierung. Der Unterschied ist nun leicht zu erklären: 

Auf dem Operationsstadium — also bei 2 bis 3 Wochen alten 
eerschweinchen — ist die geschlechtliche Differenzierung der 
senitalien bereits sehr weit vorgeschritten: der Penis in mäch- 
igem Wachstum begriffen, die Klitoris bereits weitgehend gehemmt. 
hrem Wachstum durch Einpflanzung von Testikeln neuerdings einen ` 
lerartigen Impuls zu geben, daß jetzt noch ein richtiger, geschweige 
lenn übermännlicher Penis daraus umgeschaffen werde, erscheint als 
mmögliche Leistung. Hingegen trifft die Operation bei der Mamma 
‚uf noch relativ undifferenziertes Gewebe: die männliche Brust 
#t in jenem Stadium von der jungfräulichen kaum verschieden; ihre 
igentliche Wachstumsperiode fällt in ein späteres Alter, der Höhe- 
ankt erst in die Schwangerschaft. So konnte ein Eierstock, ins in- 
atile Männchen verpflanzt und dort schnell zu einer Pubertätsdrüse 
on ähnlicher histologischer Beschaffenheit ausgestaltet wie sonst bei 
iner Graviden, an der unausgebildeten Mamma auch dieselben treiben- 
en Wirkungen vornehmen wie bei einer Graviden, konnte sie bis zum 
faximum der Milchsekretion und Säugefunktion emporbringen. 

Wenn also ein Organ von herabgeminderter oder zum Stillstand 
ekommener Wachstumsintensität (die Klitoris ist so ein Fall) einem 
achträglichen fördernden Einflusse zutrotz die erfahrene Hemmung 
icht mehr überwindet — vielleicht weil in anderen Fällen Zellen- 
terial für Neuaufnahme des Wachsens überhaupt nicht mehr ver- 
ügbar ist —, so wäre der Schluß: „Jenes Organ hat sich nach 
er Keimdrüsentransplantation wenig (gar nicht) verändert; 
olglich ist es von der Keimdrüse relativ (absolut) unab- 
ängig“ eben ein Trugschluß. Und wenn ein Organ (das Corpus 
avernosum urethrae ist möglicherweise so ein Fall) einem nachträg- 
hen hemmenden Einfluß gegenüber die stimulierende Wirkung, die 
einen Wuchs vorher antrieb oder sogar schon zu Ende brachte, nicht 
aehr verleugnet, so wäre der Schluß: „Jenes Organ ist nach Kastra- 
ion kaum (nicht) zurückgegangen (stehen geblieben); folglich 
stes von der Keimdrüse relativ (absolut) unabhängig“ wiederum 
‘in Trugschluß. 

Schon wo es zu zeigen galt, daß auch beim Froschkastraten ein 
jewisses An- und Abschwellen von Daumenschwiele und Umklamme- 
ungsreflex weiterbesteht (S. 302), wies ich darauf hin, daß dies mög- 
icherweise auf der durchgängigen Kastration der Frösche im geschlechte- 
reifen Alter und vielleicht nicht auf wirklicher Unabhängigkeit der 
Brunstmerkmale beruhe (S. 366). Noch mehr werden die Vertreter der 
Unabhängigkeitelehre bei den Insekten-, besonders den Falter experi- 
menten (hier S. 331 besprochen) allen Anlaß haben, die durch Lip- 
schütz’s Analyse der Steinachschen Ergebnisse geschaffenen neuen 
Ausblicke zu beherzigen. 
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VIL Praktische Verwertung der Steinachschen Ergehnisse 
in der Medizin. 


Wie zu erwarten, sind Steinach und Mitarbeitern nicht blot 
Einwände theoretischer Natur begegnet; sondern Einschränkungen auci 
in bezug auf die klinische Verwertung entgegengehalten worden. Di 
folgenden Seiten beabsichtigen, die obwaltenden Bedenken auf ihr 
Berechtigung hin zu prüfen; dann für die praktischen Möglich- 
keiten einen vorläufigen Überblick und Ausblick zu schafle. 


1. Operationstechnik. 


Steinach und Lichtenstern (1918, S. 8) beschreiben den Vorgar: ; 
bei der von ihnen durchgeführten Leistenhodentransplantatie- | 
auf den Homosexuellen wie folgt: 


„Zuerst wurde der Patient mit dem Leistenhoden narkotisiert, die Her: ` 
in typischer Weise nach Bassini geschlossen und der Testikel im Zusamn« 
hang mit seinen Gefäßen so freigelegt, daß eine rasche Abtragung leicht mögt:- 
war. Inzwischen hatte man den homosexuellen Patienten narkotisiert und vor : 
bereitet. Nun wurde bei diesem in der Inguinalgegend ein Hautschnitt wie :-. 
einer Herniotomie gemacht. Beim Erstnarkotisierten wurde der Leistenhoden = 
getragen und in die Hautwunde des Homosexuellen gelegt, um Abkühlun: :.: 
verhüten, und jetzt wurde rasch die Hernienoperation beendigt. Nach Abtremu:: , 
des Nebenhodens wurde der Leistenhoden in zwei Hälften geschnitten und a: 
kleines Stückchen davon zur histologischen Untersuchung in Zenkersir 
Lösung fixiert. 

Nach Freilegung und Spaltung der Fascie des Obliquus externus wurde + ` 
Muskel an einer kronenstückgroßen Stelle durch zarte Scarification wund gemat : 
und die eine Hodenhälfte mit der Wundfläche auf diese Muskelstelle aufgestz ` 
Durch zarte Katgutnähte, welche die Albugines rings an den Muskel heftete u» . 
durch eine Naht, welche seitlich den Muskel faßte, dann durch die Kuppe de! 
Hodens ging, schließlich wieder den Muskel faßte und über der Hodenkuppe zer | 
geknüpft wurde, licßB sich zwischen Hodenquerschnitt und dem scarifiien:: | 

i 
i 


— - 


hyperämisch gemachten Muskel ein inniger Kontakt herstellen. Die Fascie wur: ' 
nicht genäht, um jeden die Ernährung des Implantats störenden Druck zu ve- ; 
meiden. Die Hautwunde wurde durch Naht vollkommen geschlossen. Hier: 
Wiederholung der Operation auf der anderen Seite mit der zweiten Hodenhä:: 
Endlich wurde der rechte Hodensack eröffnet, der tuberkulöse Hoden mit Sam: 
strang und Gefäßen herausgeschnitten und in Zenkerscher Lösung fixiert. Ver | 
schluß der Hodensackwunde bis auf eine Drainagelücke. 

Während der nächsten 24 Stunden wurden ohne Unterbrechung heiße Tüch* 
auf den Verband gelegt, um in der Implantationsgegend Hyperämie und be~- 
mögliche Wachstumsbedingungen zu erzeugen. Der Verlauf war reaktionslos.“ 


Hinsichtlich weiterer Einzelheiten muß auf die Originalabhand: | 
lungen verwiesen bleiben, deren Lektüre ja durch vorliegenden Bericht 
nicht erspart, sondern dringend empfohlen werden soll. Es komz: 
noch in Betracht, was Steinach (besonders 1912, S. 78 u. f.; 1916, S > 
Fußnote) über die Technik des Keimdrüsenaustausches bei seinen Ver 
such: tieren, Steinach und Holzknecht (1916, S. 500) über die de | 
Keimdrüsenbestrahlung, Lichtenstern (1916 a, S. 14 u.f.) über Protst- 
ektomie und (1916b) über Hodentransplantation sagen. Die Techni 
des Tierversuches ist nämlich selbstredend für entsprechende Anwendung 
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auf den Menschen nicht gleichgültig: die Steinachsche Methode, 
die in den bisher beobachteten klinischen Fällen so glück- 
lichen Erfolg hatte, ist ja an Ratten und Meerschweinchen 
susgebildet worden. 


2. Die Dauerfähigkeit der Transplantate. 


Der Einwand, welcher der Steinachschen Transplantationsmethode 
wohl am häufigsten begegnen dürfte, betrifft das vermutete Zugrunde- 
jehen der Transplantate, so daß neben dem augenblicklichen Opera- 
ionserfolg (Anwachsen der implantierten Keimdrüse und daraufhin zu- 
üchst günstige Wirkungen) noch dessen Dauer in Frage stünde; meist 
erde wohl nur vorübergehender Erfolg zu erzielen sein. 

Die bisher vorliegenden Fälle bestätigen eine derartige Befürchtung 
icht. Seit der durch Lichtenstern (publiziert 1916b) vorgenommenen 
‚sten Hodentransplantation an einem traumatisch kastrierten Soldaten 

„xi uns S. 345 besprochen) sind 3%/, Jahre verstrichen; da die seither 
_arückgewonnene Vollmännlichkeit in Ehe (Zeugungskraft) und Feldarbeit 
Muskelkraft) nicht nachgelassen hat, „kann man wohl von einer nachhal- 
-gen Heilung der Kastrationsfolgen sprechen“. Von einer nachhaltigen 
 feilung der Homosexualität aber in dem (bei uns 8. 325 referierten) Falle 
es Kanoniers W. V., deren Ausführung 3 Jahre zurückliegt. Sogar gesetzt 
n Fall, die implantierten Leistenhoden hätten sich jetzt schon der 

: tenze ihrer Lebensfähigkeit genähert (wofür keinerlei Anzeichen spre- 
ben): so wären wir schon im Besitze eines gewaltigen Fortschrittes 
'tgenüber der gar nicht dauerfähigen, bisher üblichen Organotherapie, 

ie Rohleder jüngst mit Recht hervorgehoben hat. Es wären dem 

.!perierten doch etliche Jahre des Potenzglückes und der Arbeitsfreude 
schenkt; kritische Stadien, für die geistige Gesundheit gefährliche 

 emütedepressionen, menstruelle und klimakterische Beschwerden (letztere 
egen leichterer Zugänglichkeit der zu Transplantationszwecken be- 

ũteton Leistenhoden zunächst bei dem von K. Mendel und De Fleury 
stgestellten männlichen Klimakterium) könnten überwunden werden; 

‚ad schließlich wäre es bei der Häufigkeit kryptorcher Testikel (und der 
erhältnismäßigen Leichtigkeit der Operation für jeweils beide Patienten) 

‘uch sehr naheliegend, die Operation zu wiederholen. 

. Die bis heute viel ausgedehnteren Erfahrungen des Tierversuches 

‚sen aber erhoffen, daß die Erfolge sich nicht auf wenige Jahre be- 

‚chränken, sondern zumindest bis an die normalen Grenzen der 

'eugungsfähigkeit andauern, somit im weitgehendsten Maße defini- 
ive sein werden. Hier ist zunächst zwischen Verpflanzungserfolgen 
eim Eierstock und solchen beim Hoden zu unterscheiden. 

Wie mehrfach betont, erweisen sich die Eierstockstransplantate 
ds widerstandsfähiger. Das gilt auch von ihrer Dauerfähigkeit. Steinach 
1916 8. 2, ferner mitgeteilt in Steinach und Lichtenstern 1918 
}. 6) verfügt über feminierte Meerschweinmännchen, „welche wiederholt 
reeäugt hatten und 3—4 Jahre hindurch periodisch wiederkehrende 
Milchsekretion zeigten, die also bis an ihre Lebensgrenze die durch die 

25* 
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Ovarimplantation entstandenen weiblichen Geschlechtscharaktere in un : 
verminderter Stärke beibehielten“. Das Meerschweinchen erreicht ex 
Alter von 4—5 Jahren (laut Harms 1914, S. 293; Rubner gibt aller- : 
dings ein mittleres Alter von 6, 7 Jahren an, eine Tabelle bei Kor. : 
schelt, „Lebensdauer, Altern und Tod“, S. 17 verzeichnet gar 8 Jahre: : 
rechnen wir nur 1 Jahr auf die Altersinvolution und berücksichtiger 
wir, daß ja Steinachsche feminierte Männchen noch überleben uri 
„die seinerzeit infolge der Ovartransplantation weiblich geworden:: 
Sexuszeichen... in unverminderter Ausprägung“ behielten, so läßt si? 
bei diesen wenige Wochen nach ihrer Geburt operierten Tieren wirt- 
lich behaupten: die geschlechtliche Umstimmung habe sich auf i: 
ganzes Leben, soweit es auch unter gewöhnlichen Umständen zeugung- 
fähig zu bleiben pflegt, erstreckt. Und es dürfte gestattet sein, dr- 
am Meerschweinchen feststehende Erfahrung nicht nach der ab- 
soluten Zahl seit der Operation verflossener Jahre, sonder: 
relativ nach Lebensaltern, und wie viele Jahre sie beim Mer 
schweinchen einerseits, beim Menschen andererseits umspannen, ast: 
letzteren anzuwenden. 

Etwas kurzlebiger ist allerdings der auf weibliche Meerschweinch: 
verpflanzte Hoden. Laut Steinach (1916, S. 8) verharrt das Trar-- 
plantat einige Monate im Zustande der relativ reinen Pubertätsdri: 
d. h. mit verödeten Samenkanälchen, wuchernden Leydigschen, intakt 
Sertolischen Zellen. „Das nächste Stadium kennzeichnet sich dur: 
die Degeneration und den Zerfall der Sertolischen Zellen. Die:: 
Stadium währt nur eine kurze Weile. Alsbald schmelzen die Samer: 
kanälchen ein, die Pubertätsdrüse besteht bloß aus zerstreuten Lager 
Leydigscher Zellen, welche nun von allen Seiten von neugebildet- 
Bindegewebe eingeschnürt und bedrängt werden.“ Noch weitere Monsi 
hindurch behauptet sich die Pubertätsdrüse inmitten des Bindegeweh-. 
behauptet damit nach außen hin auch die männlichen Sexuszeichr: 
„Aber mit dem Einbrechen des jungen Bindegewebes ist das Los ds 
Transplantates mehr oder weniger besiegelt. Um die herangereif: 
Geschlechtsmerkmale auf der Höhe zu erhalten, habe ich daher «$ 
eine zweite und auch dritte Hodentransplantation an demselben Tier 
vorgenommen.“ Bei alledem besaß Steinach ein maskuliertes Mee: 
schweinweibchen, das nach nur einmaliger Hodenimplantation 6 Jahr 
im vermännlichten Zustande verlebte, ohne daB die Maskulierung rūc: 
gängig geworden wäre oder auch nur nachgelassen hätte. 

Im großen und ganzen sehen wir uns aber der Lage gegenüber 
daß gerade die Eierstocksübertragung, die mit Rücksicht auf d 
Schwierigkeit der Operation (ehe wir gelernt haben, mit ebensolch:: 
Erhaltungssicherheit heteroplastisch zu transplantieren) beim Mensch: 
kaum in Betracht kommt, größere Dauer verspräche als die Hodenübe- 
tragung, für die beim Menschen die relativ leicht zugänglichen un! 
ihrem Träger nutzlosen, oft schädlichen Leistenhoden zu Gebote steben 
Freilich übertreffen, wie gesagt, die bisherigen Erfahrungen gerade mit 
Transplantationen jener kryptorchen Testikel wohl auch recht optimistisch" 
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Erwartungen. Ferner gelingt die Überpflanzung vom Manne auf 
den Mann — also wo es sich um bloße Heilung von Kastrations- 
folgen oder Behebung von Impotenz handelt — leichter als die vom 
Männchen auf das Weibchen; obschon sich dieser Einfluß mit dem 
anderen, daß beim Tierversuch vom Bruder auf die Schwester 
übertragen wird, durchkreuzen und ausgleichen dürfte. Die fort- 
schreitende Operationstechnik wird ein übriges tun. 

Noch etwas ist zu beachten: man hat das Urteil über die Dauer 
von Transplantationserfolgen bisher von makroskopischer Konstatier- 
barkeit des Transplantates abhängig gemacht; mikroskopische Unter- 
suchung meist nur zur Anwendung gebracht, um ein Transplantat, 
dessen Vorhandensein ohne weiteres zu sehen oder zu tasten war, auf 
seine gewebliche Zusammensetzung zu prüfen. Im Verfolg der Steinach- 
schen Untersuchungen stellt sich aber heraus, daB es gar nicht nötig 
ist, daB sozusagen geformte, von ihrem Substrat selbständig abgegrenzte 
Reste des ehemaligen oder neugewucherten Transplantates übrig blei- 
ben: „wenn auch die unter der Haut lange sichtbaren und für den 
tastenden Finger nogh länger fühlbaren Implantate der äußerlichen 
Untersuchung nach und nach entschwanden, so blieben doch an der 
Verpflanzungsstelle noch nach Jahren Knötchen oder Verdickungen zu- 
rück, auf deren muskulösen Böden in Muskelfasern oder in Binde- 
gewebe eingebettet bald breite Lager, bald kleinere Inseln nor- 
maler männlicher Pubertätsdrüsenzellen nachzuweisen waren.“ 
Steinach und Lichtenstern 1918, S.5.) Oft mag dieser Nachweis 
den sich zerstreuenden, das Nachbargewebe sporadisch durchsetzenden 
Zellennestern gegenüber recht erschwert sein; und doch genügen sie, 
‚ım die ausgebildeten männlichen Geschlechtsmerkmale vor Ab- 
schwächung oder Untergang zu schützen“. 

Wie auf der einen Seite die Sorge unbegründet ist, daß mangel- 
hafte Haltbarkeit der Transplantate die neue Therapie versagen lasse; 
darf auf der anderen Seite der neueste Fall von Kastrationsheilung 
darüber beruhigen, daß die Dauer der vor Implantation in ent- 
manntem Zustande verbrachten Lebenszeit kein Hindernis 
geschlechtlicher Wiedererweckung bilden werde. Im Tierversuche bietet 
der erwachsene Kastrat mit lange Zeit bestehendem Kastratenhabitus 
durchaus dieselben Möglichkeiten geschlechtlicher Wiederherstellung (auch 
Feminierung oder Maskulierung) wie wenige Tage oder Wochen nach 
der Geburt. Und S. 345 erwähnten wir bereits den der Wiener Gesell- 
schaft der Ärzte am 25. Oktober 1918 vorgestellten Patienten, dessen 
wegen Hodentuberkulose notwendig gewesene Kastration 10 Jahre zu- 
rücklag, und der nun durch Lichtenstern vermittelst Einsetzung 
zweier kryptorcher Testikelhälften in die muskulöse Bauchdecke voll- 
kommen geheilt worden war. 
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8. Die Leistenhoden als Herd maligner Entartungen, als Träger vor | 


Lues und Pseudohermaphroditismus masculinus. 


Rohleder (S. 21) erwähnt die altbekannte, aber aus dem neuen : 
Anlaß aktuell gewordene Tatsache, daß kryptorche Testikel zur Bildung - 
von Carcinomen und besonders Sarkomen disponiert sind. E:: 
sieht die Ursache im ständigen Druck, dem die Hoden im Leistenkani | 
ausgesetzt sind, von welchem sie aber durch ihre Entnahme und Ar: | 
setzung auf einem ihrer Hormone bedürftigen Empfänger befreit werden : 
„Wir hätten also hier das wohl einzige Beispiel in der Medizin, daß ei: . 


Organ, welches für den einen nutzlos ist, ja ihm ev. nur zum Schaden : 


gereicht, dessen Entfernung jedenfalls erwünscht ist, bei einem andere 
zur direkten Heilung führt.“ Nur die vorherige mikroskopische Unter- 
suchung des kryptorchen Hodens bezeichnet Rohleder als eine pr 
phylaktisch wünschenswerte Maßregel. 


An Rohleders Erörterung ist mir einiges unklar geblieben. Die : 
mikroskopische Untersuchung setzt doch voraus, daß der Hoden berei : 


herausoperiert ist: da kann aber nicht gewartet werden, bis ein Hoden- 


l 
l 


stückchen den Fixierungs-, Härtungs- und Färbungsprozeß zur Ferti: ' 


stellung des histologischen Präparates absolviert hat?! Die mikroskopist: 
Untersuchung kann doch wohl erst nachher stattfinden, wie Steinaci 
und Lichtenstern es aus anderem Grunde tatsächlich ausübten. C' 
eine etwaige Disposition zu maligner Entartung bei der histologische: 
Prüfung entdeckt würde, ist das Zweite, was mir zweifelhaft erscheist 
Das Dritte, ob der Druck im Leistenkanal wirklich Entstehungsursa 
der Geschwülste ist; das Vierte, ob selbst im bejahenden Falle de 
Hoden an seinem neuen Wachstumsort derart von jedem Druck befre 
wäre, um den mechanischen Wucherungsreiz auszuschalten? Die Patiente: 
verspüren — als Symptom erfolgter Innervierung des Transplantate: — 
bei unvorsichtiggm Bücken den typischen Hodenschmerz! 


Lr 
: 
y 
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In der Tat hörte ich mehrfach einwerfen, daß die Gefahr, die de : 


kryptorche Hoden seinem Träger als Krebskeim bringt, nicht beseiug 
ist, wenn der Hoden seinen Trägsr gewechselt hat. Wir müssen dam! 
rechnen, daß die Disposition zu malignen Geschwülsten vor 
Spender des Leistenhodens unter Umständen auf seinen biez! 
nicht disponierten Empfänger übergeht. Und wir haben ur 
deshalb mit der Frage abzufinden, ob unter solchen Umständen di 
ganze Verpflanzungstherapie überhaupt zulässig bleibt. 


— a — —— — — 


[nn 


Meinerseits stehe ich nicht an, die Frage unbedingt zu bejaben . 


Auch andere Heilmethoden (Mechano-, Chemo-, Organotherapien) bergen 
ihre individuellen Gefahren, ihre möglichen unerwünschten Nebenvir 
kungen. Zudem ist die Häufigkeit maligner Entartung beim Leister- 
hoden durchaus keine solche, daß es ethisch zu rechtfertigen wäre, su 
viele Heilerfolge, in denen die Entartung nicht eintreten wird, zu ver- 
zichten, weil sie in einzelnen Fällen eintreten kann. Lichtenster! 
hat nunmehr 10 derartige Transplantationen vorgenommen, 

hat sich eine Gesundheitsstörung ereignet. 
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Eine berechtigte (von Steinach und Lichtenstern 1918, S. 11 
jemachte) Einschränkung dagegen bedeutet die Vermeidung stark 
rerkleinerter, in Rückbildung begriffener Leistenhoden, in 
ienen auch die Pubertätsdrüsenzellen von der Atrophie betroffen sind; 
hre Einheilung wäre deshalb nutzlos. Die Prognose, ob solch atro- 
ıhische Testikel vorliegen, kann mit annähernder Sicherheit schon beim 
nakroskopischen Befund getroffen werden. Ferner macht Rohleder 
larauf aufmerksam (S. 23), daß nur die (bei weitem häufigeren) ein- 
eitigen Kryptorchen geeignete Spender von Pubertätsgewebe dar- 
tellen, da doppelseitiger Kryptorchismus oft mit Pseudohermaphro- 
itismus masculinus verknüpft sei. Abgesehen davon, daß die Leisten- 
oden dann meist einen Grad von Rückbildung erfahren haben, der 
ie — wie oben gekennzeichnet — als wirkungslos vermuten ließe; 
'äre von ihrer Verwertung (was Rohleder nicht erwähnt) noch aus 
inem ernsteren Grunde abzuraten. Leistenhoden eines pseudoherm- 
phroditischen Individuums könnten ja neben männlichen weibliche Puber- 
ätsdrüsenzellen beherbergen und dann bestehende Homosexualität nicht 
ur nicht heilen; sondern sogar, wenn sie in einem Kastraten, Impo- 
enten oder Eunuchoiden zu sezernieren anfingen, an ihm homosexuellen 
rieb hervorrufen! 

Geradezu selbstverständlich ist es, daß der Kryptorche vor Über- 
ragung seines Leistenhodens Wassermannschen Proben (Steinach 
nd Lichtenstern 1918, S. 8) zu unterwerfen und nur, falls sie sowie 
lie sonstige klinische Untersuchung negativ ausfallen, als Spender des 
Todens in Betracht zu ziehen ist. 


4. Aussichten auf Heilung der weiblichen Homosexualität. 


a) Durch Sterilisierung. 


Es wäre nun nächste chirurgische Aufgabe, Heilungsmöglichkeiten, 
lie dem Manne erschlossen wurden, auch für das Weib zugänglich zu 
nachen, ungeachtet dessen, daß die weibliche Homosexualität von vorn- 
ıerein keine derartige forensische und soziologische Bedeutung bean- 
prucht wie die männliche Zu operativer Kastration wird man sich 
uer nicht gerne entschließen: sie ist nicht ungefährlich; überdies exi- 
tiert beim Eierstock kein Homologon des Leistenhodens, kein Ovarium, 
lesen Entfernung bei seiner Besitzerin geboten :wäre und das als 
„reine Pubertätsdrüse“ dem beabsichtigten Zweck zugleich ideale Vor- 
bedingungen mitbrächte. Nichtsdestoweniger ist autoplastische und homo- 
plastische Ovarientransplantation, wo sich günstige Gelegenheit hierzu 
ergab, wiederholt und mit heilendem Erfolge durchgeführt worden. 
Beispielsweise wegen Osteomalacie entfernte Ovarien wurden von Cra- 
mer, Krönig u. a. fremden Frauen, die wegen Amenorrhöe, Uterus 
infantilis, klimakterischen Beschwerden, Ausfallserscheinungen nach krank- 
heitshalber vorgenommener Kastration u. dgl. dessen bedurften, implan- 
tiert. Über ähnliche Fälle berichten Morris, Glass, Dudley (vgl. deren 
Zusammenstellung und Besprechung bei Kammerer 1912). In jedem 
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Falle müßte aber erst eine Spenderin gesucht werden, die sich freiwillig 
der schweren Operation unterziehen und eines ihrer gesunden Ovarier. 
zur Verfügung stellen würde. Eine solche dürfte sich allzuselten finde: - 
um das Verfahren — sogar abgesehen von der Bedenklichkeit des Ein- , 
griffes — als irgend aussichtevoll bezeichnen zu lassen. | 
Bliebe also im allgemeinen nur die Sterilisation der Homosexuell.. 
selbst, ohne Implantation eines nicht homosexuellen Ovariums. Blob: 
Sterilisierung wäre gewiß kein lohnendes Endziel, auch wenn sie avi 
unblutigem Wege — etwa in der durch Rohleder bei Sadiemu: 
Nymphomanie, Satyriasis vorgeschlagenen Form durch Röntger- 
strahlen vorgenommen würde. Dabei berücksichtigt Rohleder nich 
daß die Strahlendosierung für den Sterilisierungszweck eine sehr stark: : 
in ihrer schädigenden Wirkung kaum auf die Geschlechtedrüse beschränkt: 
sein müßte, soll die gewünschte Wirkung (bei zu schwacher Dos: 
nicht ausbleiben oder (bei einer mittleren Dosierung) laut Steinar: 
und Holzknecht nicht das genaue Gegenteil dessen erreichen, ww 
beabsichtigt war: Zerstörung nur des generativen, dagegen Hypertroptr . 
des Zwischengewebes, mit der in ihrem Gefolge auftretenden Hype- 
sexualität! Das hieße also Nymphomanie (in den uns interessierendk: 
Fällen deren homosexuelle Form) geradezu züchten! Auch radiologi:: 
ist eben der Mann leichter zu behandeln als das Weib, weil bei i:: 
eine derartige Lokalisierung der zu bestrahlenden Fläche (Scrotum) ir: 
demgemäß eine Bestrahlungsintensität durchführbar ist, wie sie duri, 
Abdeckung nicht zu bestrahlender Körperflächen beim Weib nimmt 
mehr ermöglicht werden kann. Í 


F] 

i 
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b) Durch heteroplastische Transplantation. 


Ein Weg zur Heilung weiblicher Homosexueller wäre somit es: 
durch technische Vervollkommnung der heteroplastischen Transplantate 
gefunden. Anfänge liegen seit langem vor, aber es scheint schwien: 
sie bis zur klinisch brauchbaren Stufe, nämlich bis zum funktc 
nellen Dauererfolg zu steigern. 

Nachdem Versuche von Arendt, Mc Cone, Lukaschewit::!, 
und Basso negativ ausgefallen waren, erzielten Bucura, Carr:-i 
chael, Harms, Marshall und Jolly, W. Schultz u.a. positirer 
Erfolge: Harms an verschiedenen Tritonarten, freilich nur nach vorau- 
gegangener Parabiose; die übrigen Autoren an Säugetieren und Vögel: . 

Harms prophezeit der Substitutionstherapie auf dieser Basis — ` 
mit Rücksicht auf die biochemischen Differenzen zwischen Individue 
und Arten — keine rosige Zukunft: nur Autoplastik sei mit nachhaltiger 
Erfolge durchzuführen, schon Homoplastik an Ausgleich der biocht 
mischen Differenzen mit Hilfe wechselweiser Bluttran:- 
fusionen geknüpft und überdem nur so lange wirksam, als die Tran 
fusionen fortgesetzt werden; mit ihrem Aussetzen gehe das Transplants 
zugrunde. Die Transplantation wäre dann eigentlich nutzlos, da eber 
sowenig von Dauer bzw. ebensosehr an stete Wiederholung des Ver 
fahrens gebunden wie die bisher übliche, —— Organotherspie, d 
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Injektion oder (freilich von unregelmäßigen Erfolgen begleitete) Verab- 
reichung der Hormonpräparate per os oder per rectum. Vollends un- 
möglich sei dagegen bei höheren Formen „wohl meist“ die Heteroplastik. 

Harms gründet seinen Pessimismus auf eigene Versuche an Am- 
phibien, von denen (wie zuvor erwähnt) heteroplastische Ovarientrans- 
plantation bei Tritonen nur unter Voraussetzung einer Parabiose wäh- 
rend der ersten Versuchswoche gelang. Und bei Fröschen glüokte 
hetero-, sowie sogar homoplastische Daumenschwielentransplantation nur 
unter Voraussetzung der Bluttransfusion. Diese muß freilich das Resultat 
verbessern; doch sind Harms’ Bedenken durch Steinachs Homo- 
plastiken an Säugetieren zur Genüge überholt. Auch hier wollte 
ja anfangs — speziell beim Testikel — nur Autoplastik glücken; aber 
das Fortschreiten des Operationsverfahrens hat vorläufig das homo- 
plastische Ziel vollkommen und — wie wir vor kurzem darlegten — 
auch hinsichtlich der Dauerfähigkeit vorzüglich erreicht; es wird uns 
schließlich auch die Heteroplastik ermöglichen, für die ja biochemische 
Hindernisse bestehen, aber solche, die nur gtaduell diejenigen der Homo- 
und schon der Autoplastik in plasmafremdes Gewebe übertreffen und 
keinesfalls grundsätzlich unüberwindlich sind. 

Harms eigene Erklärungen seiner relativen Mißerfolge scheinen 
mir in diesem Punkte etwas gezwungen, teilweise widersprechend zu 
sein, der biochemischen Spezifität eine übertriebene Rolle zuzubilligen; 
die Ursachen scheinen mir mehr in äußerlichen Momenten gegeben 
zu sein: einmal sind Amphibien im ganzen schwierigere Objekte für 
das transplantative Verfahren, schon weil sie die bei Warmblütlern 
mögliche Wachstumsbeschleunigung durch Temperatursteigerung in der 
Transplantatumgebung kaum zulassen; dann ist transplantierte Frosch- 
haut bei den ungestümen Bewegungen der Tiere (siehe nur das Ver- 
suchsprotokoll C 1 Nr. 103 8. 318 bei Harms 1914) dem Abstoßen 
und Abscheuern viel zugänglicher als transplantierte innere Organe. 
Jene allgemeine wie diese besondere Erschwerung macht sich natürlich 
bei Autoplastik am wenigsten fühlbar, weil sie am raschesten vonstatten 
geht, weshalb Harms mit ihr am meisten Erfolg hatte. 

Die von Rohleder S. 14 oben für die Organotherapie ausgesprochene 
Befürchtung, daß artfremde Keimdrüsensubstanz im menschlichen Körper 
aus stammesgeschichtlichen Gründen unwirksam sein werde, trifft sicher 
weder für die Organotherapie noch für die Heteroplastik zu: die Schwie- 
rigkeiten der letzteren beziehen sich ausschließlich auf das langsamere, 
unvollkommenere Einheilen des artfremden Gewebes, nicht 
aber — wofür wir S. 330 bereite eine Reihe von Experimentatoren zu 
Zeugen angerufen haben — auf die Güte der hormonalen Wirkung. 

Steinach vermutet (schon 1912, S. 91, Fußnote 1), die praktische 
Verwertbarkeit heteroplastischer Eierstockstransplantation sei nur noch 
eine Frage der Zeit. Ihm selbst ist sie bei seinen Versuchstieren ge- 
langen: zur Feminierung von Meerschweinmännchen erwiesen 
sich Rattenovarien ungefähr ebenso verwendbar wie Meer- 
schweinchenovarien. Auch eine weitere Voraussetzung ist inzwischen 
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durch Lichtenstern erfüllt worden, die von der Heilung weiblicher 
Homosexualität erfordert wird, bei der ja die Entfernung der eigenen | 


(also homosexuell veranlagten) Ovarien der Urninde tunlichst zu um- 
gehen wäre: dieselbe Voraussetzung, die zu prüfen Steinach und 
Lichtenstern (1918, S. 11 Note) sich für männliche Homosexuelle vor- 
genommen hatten: 

„Es soll u. a. auch versucht werden, dem Umzustimmenden einen 
Hoden zu belassen und ihn dadurch zeugungsfähig zu erhalten. Wen 
die Wucherungen der eingepflanzten männlichen Pubertätsdrüse ge 
nügen, den weiblich erotisierenden Einfluß der Elemente des nich 
entfernten Testikels zu hemmen und aufzuheben, so kann die Umstimmurz 
gelingen. Wenn nicht, so bliebe es immer unbenommen, den restlichn 
störenden Hoden des Urnings zu entfernen.“ Dieses Verfahren de 
einseitigen Kastration ist in einigen Fällen bereits mit recht befriet- 
gendem Erfolg durchgeführt worden. 


Mutatis mutandis auf die Urninde übertragen, heißt es jedenfsl 


vom artfremden Ovar, welches hier behufs Vermeidung jedweder Ovar: 
ektomie zu verwenden wäre, eine gewaltige Leistung verlangen, es môs- 
sich gegen teilweise antagonistische arteigene Ovarien nicht bloß b- 
haupten, sondern diese außerdem in ihrer innersekretorischen Wirkur: 
überbieten. Das Vollgelingen liegt also hier doch noch auf wete: 
Felde! 


5. Erhöhung der Milchsekretion und des Gebärmutterwachstums. 


Dagegen mag sich, wie Steinach gleichfalls 1912, S. 91 andeute 
die heteroplastische Eierstockstransplantation zunächst mit bescheid- 
neren Zielen begnügen, diese aber baldigst erfüllen:_da die wuchernde:: 
weiblichen Pubertätsdrüsenzellen sogar die jungfräuliche und die rud 


— — 


mentäre männliche Brust in den milchergiebigen Schwangerschaftszusten: ; 


überführen können, so wäre daran zu denken, durch Ovarienimplantati: 
die Stillfähigkeit der Mütter zu verbessern. Für Ausprobun 
dieses Verfahrens ergäbe sich bei weiblichen Haustieren ein breite 
Versuchsfeld, das hier auf eigenem Boden wiederum fruchtbar werde: 
könnte: insoferne nämlich, als junge Kühe, durch Ovarialimplantatic: 


s — — — — - 


hyperfeminiert, erhöhte Milchergiebigkeit und erhebliche Ertragssteigerur: ; 


der von ihnen gelieferten Milchmengen versprechen. 


Für Verbesserung der Lactation kann auch (nach Steinach) dr | 


Böntgentherapie herangezogen werden; und zwar mit größerem Vort: 


als für Sterilisierung des homosexuellen Weibes.. Die S. 353 berührt: . 


Erfahrung von Eymer bereitet in jener Beziehung den Boden vor. 
Maßregeln, welche Erhöhung der Laktation bewirken — Orvarien- 
transplantation wie Bestrahlung der Ovarien — sind zugleich geeignet 
Vermehrung des Wachstums in der Uteruswand hervorzurufen: bei 
sorgfältiger Dosierung könnte dadurch auf Beginn und Verlauf de! 
Schwangerschaft ein günstiger Einfluß genommen werden. 
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6. Heilung der Impotenz, Frigidität, Sterilität. 


Die geschlechtliche Insuffizienz ist für die betroffene Person und 
mittelbar für die Generation kaum minder unbheilvoll als die 
Homosexualität, die der Gesellschaft unmittelbares Verhängnis bringt. 
Genau wie durch Normierung Homosexueller würden durch geschlecht- 
liche Ertüchtigung oder gar Fertilisierung Impotenter der menschlichen 
Gesellschaft und Rasse viele Kräfte zugeführt, die andernfalls unbrauchbar, 
ja schadenstiftend verkommen müßten. 

Wenn sich die Folgen der Kastration beheben lassen, so gilt ein 
‚leiches — man möchte sagen, selbstverständlich — von vielen Formen 
ler Impotenz. Zwar nicht von denen, die Rohleder S. 27 mit Recht 
ieshalb aufzählt und die auf Hyperästhesie der sexuellen Nerven- 
entren, sowie Erkrankungen der Genitalorgane beruhen; aber wohl 
lle anderen Impotenzformen werden sich durch Keimdrüsenim- 
ılantation oder sogar bereits Röntgenisation mehr oder min- 
ler dauernd heilen lassen. 

Mit der Impotenz selbst verschwänden voraussichtlich ganze, sie 
regleitende oder verursachende Symptomenkomplexe, als da sind: Hy- 
typie der Genitalien, Frigidität, „Eunuchoidismus“ (Tand- 
er), hypophysäre Fettsucht u. a Ja beim Eunuchoidismus 
rauchte sich die günstige Wirkung nicht darauf zu beschränken, Libido 
nd Potenz, Geschlechtsmerkmale und Muskelkraft, Lebenslust, Arbeits- 
reude und Intelligenz auf das normale, dem betreffenden Individuum 
ınlagenmäßig gegebene Maß emporzubringen; sondern die eingepflanzte 
°ubertätsdrüse könnte durch ihre endokrine Fernwirkung die Entwick- 
ung des Keimgewebes in der eigenen Geschlechtsdrüse des Eunuchoiden 
ördern und ihm auf solche Weise Zeugungsfähigkeit verleihen. 
Denn da es sich bei Impotenten nicht darum handelt, geschlechtliche 
Jmstimmung durchzusetzen; sondern nur darum, angeborene Hypoplasie 
der erworbene Funktionsstörungen des Zeugungsapparates zu beheben: 
o kommt natürlich keine der Keimdrüsenimplantation vorangehende 
Kastration in Frage. Mit den übrigen Geschlechtsmerkmalen werden 
laher auch die belassenen Keimdrüsen zu erhöhtem Wachstum und 
'ermehrter innersekretorischer Tätigkeit gelangen; und — falls keine 
vollständige Aplasie vorliegt — wird vielleicht nicht bloß der inter- 
titielle, sondern ebenso der generative Keimdrüsenanteil davon profi- 
:ieren; dessen produktive Elemente werden regenerieren und Keimkraft 
erlangen. 

Alles Gesagte bezieht sich auf Mann und Weib: für das Weib 
aur eben mit den Einschränkungen, die sich aus den vorhin bespro- 
chenen Schwierigkeiten heteroplastischer Ovarientransplantation ergeben. 
Höchstwahrscheinlich aber wäre sie, um weibliche Frigidität, ja Steri- 
lität aufzuheben, durch die Röntgentherapie vollwertig zu ersetzen. 
Soweit es sexuelle Gleichgültigkeit anbelangt, versteht sich dies von 
selbst: die Röntgenstrahlen stimulieren das Wachstum der Pubertäts- 
drüse; daher treiben die Röntgenstrahlen durch innersekretorische Ver- 
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mittlung der Pubertätsdrüse auch das Wachstum aller homologen Ge- 
schlechtsmerkmale einschließlich des Geschlechtstriebes an. 


Soweit es (biologisch begründete) Unfruchtbarkeit des Weibes an- 
langt, könnte wohl — nach einem Vorschlage Steinachs — leichte : 
einseitige Bestrahlung am einfachsten zum Ziele führen: in dem 


betreffenden Ovarium würde auf solche Weise eine künstliche Wuche : 


rung der Pubertätsdrüse erzeugt; hier allerdings auch der sowieso ur- 
brauchbare Eivorrat zerstört. Die vergrößerte Pubertätsdrüse würde 
aber nun ihrerseits nicht bloß Wachstumsvorgänge in der Gebärmutter- 
wand und Brustdrüse, sondern auch in der gegenüberliegenden (unbe 
strahlten) Keimdrüse hervorrufen und dort höchstwahrscheinlich di 
Entwicklung des Follikelapparates derartig fördern, daß Produktion 
befruchtungsfähiger Eier vonstatten ginge. Unter dem Drange eingeit:: 
verstärkter Pubertätsdrüsenwirkung vermöchten also auf der Gegenzeik 
keimtaugliche Ovula zu entstehen: an derselben Stelle, wo bis dahi 
nur reproduktions-untaugliches Keimgewebe vorhanden war. Darübe 
recht bald Erfahrungen zu sammeln, bleibt dringend zu wünschen. 

Steinach selbst und Neurologen sind der Meinung, daß das Ver- 
fahren der Erneuerung oder Verstärkung der Pubertätsdrüse überdi: 
bei gewissen nervösen Erkrankungen — wie bei manchen Fällen ta 
Dementia praecox, Neurosen, Hysterie, Paranoia — versu: 
werden sollte. 


Terminologischer Index. 


Von Steinach und seiner Schule ist keine, irgend gedächtnish- 
lastende und verständniserschwerende Vermehrung der wissenschaf- 
lichen Nomenklatur ausgegangen; nur wenige bezeichnende Ausdrüc: 
sind geschaffen oder in einem besonderen Sinne neu verwendet worde:: 


Aktivieren: Pubertätsdrüsenelemente (siehe diese) werden „aktiviert 
wenn sie ihre innersekretorische Funktion beginnen, die bis dahin 
stille lag. Beim Auftreten fremdgeschlechtiger Merkmale am gė 
trenntgeschlechtigen Individuum sind in dessen Pubertätedrüse geger 
geschlechtige Elemente (beim Manne weibliche, beim Weibe mänr 
liche) aktiviert worden. - 

Antagonistisch nennt Steinach die innersekretorische Wirkung de 
männlichen und weiblichen Pubertätsdrüse, insofern jene im måns- 
lichen Organismus das Wachstum fördert, wo diese im weiblich 
Organismus es hemmt und umgekehrt; insofern also ein bestimmte 
Geschlechtsmerkmal auch in demselben Organismus, wenn es vot 
der männlichen Pubertätsdrüse in seiner Ausbildung gefördert, dan 
von der weiblichen gehemmt wird und umgekehrt. 

Erotisieren: nach Steinach die Speicherung der Pubertätsdrüsenbor 
mone an bestimmten Stellen des Zentralnervensystems (z. B. bein 


| 
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Frosch: distale Partien der Corpora bigemina, Kleinhirn, zerstreut ' 


Zentren der Medulla oblongata), wodurch zur bestimmten Zeit mati- 
maler Hormonansammlung ähnlich wie bei Toxinwirkung die Her- 
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mungen der betreffenden Zentren beseitigt werden, die den Eintritt 
der Brunsterscheinungen (z. B. beim Frosch: Umklammerungsreflex) 
außerhalb der Paarungszeiten aufhalten. Über das genannte, be- 
sondere Beispiel hinausgehend, versteht Steinach unter „Erotisierung“ 
ganz allgemein die via Zentralnervensystem ausgeübte Wirkung 
der Pubertätsdrüse auf die Psyche. | | 

Feminierung, Femination: nach Steinach die weibliche Ausprägung 
der Geschlechtsmerkmale beim Männchen; nach Lipschütz die von 
der weiblich differenzierten Pubertätsdrüse verursachte Ausgestaltung 
der nach ihm indifferenten somatischen Anlage. Lipschütz unter- 
scheidet daher eine normale und eine experimentelle Feminie- 
rung: erstere begleitet jede weiblich gerichtete Entwicklung; letztere 
erfolgt durch Implantation einer weiblichen Pubertätsdrüse in einen 
infantilen Organismus, selbst wenn dieser andernfalls männlich ge- 
worden wäre, bzw. in einen adulten Organismus, selbst wenn er 
schon männlich geworden ist und daher von Grund auf umgeschaltet 
werden muß. 

'Geschlechtsspezifisch nennt namentlich Lipschütz die Wirkung der 
Pubertätsdrüse, weil verschiedene, in einem gewissen, beschränkten 
Sinne (siehe bei uns S. 368) „spezifische“ Ergebnisse zutage treten, 
je nachdem, ob die innersekretorische Formgebung des Organismus 
sich unter dem hormonalen Einflusse einer männlichen oder einer 
weiblichen Pubertätsdrüse vollzieht. Diese bringt in einem männ- 
lichen Körper nicht die männlichen, sondern weibliche Merkmale zur 
Entfaltung und hemmt die weiblichen; umgekehrt die männliche Puber- 

tätsdrüse im weiblichen Körper. Siehe auch unter „Antagonismus“. 

Maskulierung (Steinach), Maskulinisierung (Hirschfeld, Rohleder): 
die männliche Ausprägung der Geschlechtsmerkmale beim Weibchen; 
nach Lipschütz die von der männlich differenzierten Pubertäts- 
drüse ausgehende Gestaltung der nach ihm indifferenten somatischen 
Anlage. Lipschütz unterscheidet die normale von der experi- 
mentellen Maskulierung: erstere begleitet jede männlich gerichtete 
Entwicklung, letztere erfolgt durch Implantation einer männlichen 
Pubertätsdrüse in einen infantilen Organismus, selbst wenn dieser 
andernfalls weiblich geworden wäre; bzw. in einen adulten Organis- 
mus, der bereits weiblich geworden ist und erst umgestaltet werden 
muß (teilweise zutreffend bei der Heilung „männlicher“ Homosexu- 
eller). Siehe auch unter „Feminierung“. 

Hermaphrodisierang: die zwitterige Ausprägung der Geschlechtsmerk- 
male: man könnte (wie bei Feminierung und Maskulierung, siehe 
diese) eine normale und experimentelle; bei der normalen die 
obligate (der zwitterigen Tiere und Pflanzen) von der fakulta- 
tiven unterscheiden (letzteres, wenn sonst getrenntgeschlechtige 
Lebewesen sich in einzelnen Individuen zu Zwittern entwickeln). 
Die .experimentelle Hermaphrodisierung geschieht durch gleichzeitige 
Implantation einer weiblichen und einer männlichen Pubertätsdrüse 
in den zuvor durch Kastration neutralisierten Organismus. 
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Potentielle Hermaphrodisie nennt Kammerer den Anlagenzustand der 


Keimzellen und der befruchteten Stamm-(Ei-)Zelle, um damit aus- 


zudrücken, daß der Keim zwar beide Geschlechtsmöglichkeiten in 


sich schließt, also latent bisexuell veranlagt ist, jedoch nicht - 
„zwitterig“ im selben Sinne, wie wir bei einem erwachsenen Or- | 
ganismus von Zwitterigkeit sprechen. Die potentielle Hermaphrodisi: | 
ist bei zwitterigen Organismen äquiliber: beide Geschlechtsanlagen 


entwickeln sich wenigstens insoweit gleichmäßig kräftig, daß beide 
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am geschlechtsreifen Organismus deutlich zur Manifestation gelangen. ! 
Bei getrenntgeschlechtigen Organismen ist die potentiell hermə . 


aphrodisische Anlage nicht äquiliber: eine der beiderlei Geschlechte 
anlagen ist stärker betont, daber tonangebend für die hierdurch 
„bestimmte“ geschlechtliche Differenzierungsrichtung. Es bedari 
besonderer „Aktivierung“ (siehe sie), um die Entwicklung tenden: 
zu diesem Geschlecht umzuschalten, die primär stärkere Anlage zu 
hemmen, die primär schwächere Anlage zu stärken und hierdurch 
sekundär zur Geltung zu bringen. 


Pubertätsdrüse nennt Steinach die Zwischensubstanz (das Inter- 
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stitium) des Testikels und des Ovariums: die obliterierten Follikel . 


Corpus luteum verum (bei Schwangerschaft) sowie die Auflösung 
dieser Gebilde im Stroma ovarii. Nach Steinach sind die Zwischen 
zellen des Hodens (Leydigsche Zellen) und die Zwischenzellen de 
Eierstockes (Lutein-, Thekaluteinzellen) morphologisch homolog (phr- 
siologisch heterolog — siehe „Antagonismus“, „geschlechtespezifiech“': 
jene bilden inegesamt die männliche, diese die weibliche Pu- 
bertätsdrüse. Ihre innere Sekretion ist nach Steinach wenigsten 
bei den Säugetieren verantwortlich für Entwicklung und Erhaltur; 
sämtlicher somatischer und psychischer Geschlechtscharaktere. 
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VIIL Vererbungsforschung und innere Medizin. 


Von 
Dr. E. Toenniessen - Erlangen. 
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Seit dem Jahre 1900 hat die Vererbungsforschung einen einzig- 
artigen Aufschwung unter den Gebieten der Biologie genommen. Gleich 
zeitig, aber unabhängig davon ist in der inneren Medizin das Interex 
für die endogenen, von Vererbungsvorgängen in hohem Maße abhän- 
gigen Faktoren der Krankheitsentstehung erwacht. So haben beic: 
Forschungsgebiete sich in konvergenter Richtung entwickelt und i: 
mancher Beziehung schon Fühlung miteinander genommen. Dies be 
weist einerseits das Interesse der Vererbungsforscher, insbesondere L 
Plates und V. Häckers für die Erscheinungen der menschlichen Ps- 
thologie, andererseits die Bemühungen der inneren Medizin, die Resultst 
der Vererbungsforschung für die Pathologie nutzbar zu machen und « 
zunächst den Begriff der Konstitution und der Diathesen zu klären 
Derartige Bestrebungen zeigen sich auf dem Kongreß für innere Medir: 
1911, in den Monographien von F. Martius, Julius Bauer und zabi 
reichen anderen Veröffentlichungen, wobei eine mehr oder weniger eim- 
gehende Bezugnahme auf die Vererbungsforschung genommen wir 
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Und in der Tat ist es auf Grund des sicheren Fundamentes, das die 


Vererbungsforschung trotz ihres erst kurzen Bestehens gewonnen hat. 
eine Forderung der Zeit, die Ergebnisse der experimentellen Biologie 
konsequent für die Analyse innerer Krankheiten zu verwenden. Dam! 
soll nicht gesagt sein, daß die Ergebnisse der experimentellen Pflanzen- 
und Tierforschung unmittelbar auf den Menschen übertragen werden 
dürfen, auch wenn es feststeht, daß die Vererbungsgesetze beim Men- 
schen im Prinzip denen des Tier- und Pflanzenreiches vollkommen ent- 
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sprechen. Wir können jedoch durch die experimentelle Vererbungs- 
forschung viele Gesetzmäßigkeiten und Begriffe klarlegen, die der Patho- 
logie als Grundlage und Gesichtspunkte dienen können. Die Resultate 
sind also beim Menschen einerseits, Pflanzen- und Tierreich anderer- 
seits getrennt zu erheben und zu verwerten. Auch die Methodik ist 
eine verschiedene; denn beim Menschen sind wir in der Beobachtung 
außerordentlich beschränkt gegenüber dem Experiment mit Pflanze 
oder Tier. 

Da die für die innere Medizin in Betracht kommenden biologischen 
Grundlagen in kurz zusammenfassender Weise bisher noch nirgends 
dargestellt sind, — auch Martius erwähnt in seiner Übersicht einige 
wichtige neuere Tatsachen nicht — so möchte ich zunächst die Grund- 
begriffe darlegen. Ich verweise hinsichtlich ausführlicherer Werke haupt- 
sächlich auf Plate, Goldschmidt und O. Hertwig. 

Als Vererbung wurde früher lediglich die Wiederkehr der elter- 
lichen Eigenschaften bei den Kindern bezeichnet. Bei genauerer Un- 
tersuchung zeigte es sich jedoch, „daß die Kinder vielfach von den 
Eltern in ganz gesetzmäßiger Weise abweichen, so daß wir gezwungen 
sind, den Begriff der Vererbung auch auf solche Unähnlichkeiten aus- 
zudehnen. Die Vererbungsforschung behandelt demnach die natur- 
gesetzlichen Beziehungen zwischen den Eigenschaften der Eltern oder 
Voreltern und den Nachkommen.“ (Plate.) 

Da nun die erblichen Eigenschaften nicht als solche — aus- 
gebildet übertragen werden, müssen sie in den Keimzellen in irgend 
einer anderen Form ursächlich enthalten sein. Durch die Mendelsche 
Bastardforschung ist sichergestellt, daß die erblichen Eigenschaften 
-durch materielle Teilchen hervorgerufen werden, die als Anlagen, Fak- 
toren, Erbeinheiten, Determinanten oder Gene bezeichnet werden. 

Mehrere Tatsachen sprechen dafür, daß der Kern der Zelle und 
zwar dessen Chromatinsubstanz überwiegend der Träger der Vererbung 
ist (Gleichwertigkeit der Samen- und Eizelle hinsichtlich der Vererbung, 
‚obwohl in vielen Fällen nur der Kopf, also der kernhaltige Teil der 
Samenzelle in die Eizelle eindringt, genaue Verteilung der Chromatin- 
substanz bei der Vermehrung der Zellen). Hierauf hat O. Hertwig 
seine Kernidioplasmatheorie gegründet, doch enthält auch das Proto- 
plasma der Zelle kleinste chemisch: differenzierbare Stoffgebilde, die das 
Vermögen des eigenen Wachstums und die Fähigkeit haben, sich durch 
Teilung zu vermehren. Hierher gehören die Mitochondrien oder Plas- 
mosomen. Diese Gebilde sind die für die Stoffwechselvorgänge wich- 
tigsten Organe der Zelle, denen man eine Bedeutung für die Vererbung 
nioht völlig absprechen darf. O. Hertwig folgert weiterhin: „Da nun 
aber Eizellen und Samenfäden sich bei gleicher Vererbungspotenz in 
der Masse ihrer Substanzen ganz kolossal unterscheiden, diese Sub- 
stanzen aber zugleich aus sehr heterogenen Bestandteilen aufgebaut 
sind, müssen wir mit N ägeli zwei verschiedene Arten von Substanzen 
(idioplasmatische und nichtidioplasmatische) unterscheiden, solche, die 
für die Vererbung vorzugsweise, und solche, die weniger für sie in 
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Frage kommen. Erstere müssen im Zellleben eine führende, determi 
nierende, letztere eine mehr untergeordnete Rolle spielen; jene müssen 
daher in den beiderlei Geschlechtszellen als Träger der erblichen Eigen- 
schaften in nahezu gleich großer Masse enthalten sein, während die 
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Quantität der nichtidioplasmatischen Stoffe in weitem Umfange variieren : 


kann.“ Man kann auf Grund der jetzigen Vererbungsforschung mit 


R. Hertwig die Bedeutung dieser verschiedenen Vererbungsträger də 
hin zusammenfassen, daß der Kern mit Sicherheit nur der Träger der . 


individuellen Unterschiede ist, nicht dagegen alle Merkmale enthält. 


in denen beide Eltern übereinstimmen. ,„Wir müssen daher mit de 


Möglichkeit rechnen, daß alles, was uns veranlaßt, einen gegebenen 


Organismus, z. B. den Menschen, den Wirbeltieren, weiterhin den Säuge : 
tieren und unter diesen wieder den Primaten einzureihen, nicht oder 


wenigstens nicht ausschließlich vom Kern abhängt, daß vielmehr auf 
die betreffenden grundlegenden Entwicklungsprozesse die Qualität und 
Architektonik des Protoplasmas einen bestimmenden Einfluß ausübt“ 

Die Gesamtheit der Anlagen in einer Keimzelle bildet das Kein- 
plasma (Weismann) dieser Zelle [Idioplasma der Art (Nägeli), Kam 
zelle = Artzelle (O. Hertwig)]. Die einzelnen Anlagen können ein 
beträchtliche Selbständigkeit besitzen und bei der Bildung der Kein- 
zellen getrennt vererbt werden. Demgemäß läßt sich der Inhalt der 


Vererbungsforschung näher dadurch bezeichnen, daß die Vererbung . 


forschung die naturgesetzlichen Beziehungen der Erbeinheiten zueir- 
ander behandelt. 


Ontogenese: Bei der sexuellen Fortpflanzung vereinigen sich 2 reife ` 
Keimzellen, nämlich eine Samen- und eine Eizelle, zu einem befruch | 


teten Ei. Dieses teilt sich durch erbgleiche Teilung zu einer große 


Zahl zunächst gleicher Zellen (Furchung’stadium); aus dieser Zellmase 


differenzieren sich später die Keimblätter und hieraus die spätere - 


Organe. Ein gewisser Teil der Keimzellen bleibt unverändert und nimmt 
an dem Differenzierungsprozeß zu den verschiedenen Geweben und Or- 
ganen nicht teil; er bleibt bei den höheren Lebewesen mit sexueller 


Fortpflanzung als gesondertes Organ neben den zu anderer Struktu 
und Funktion sich differenzierenden Artzellen bestehen und stellt w 


die Keimbahn dar. So wird zwischen den verschiedenen Generationen 
die „Kontinuität des Keimplasmas“ (Weismann) gewahrt. Welche 
Ursachen die Differenzierung der Artzellen nach Ablauf der Furchung* 


stadien bewirken, suchen besonders O. Hertwig und W. Roux den ` 


Verständnis näher zu bringen. Sowohl äußere Faktoren (verschiedene 
Ernährungsbedingungen und Reize anderer äußerer Art durch verschie 
dene Lagerung der entstehenden Zellkomplexe), als innere Faktoren 
(das „Potenzierungsvermögen“, d. h. die Vermehrungsfähigkeit der Erb 
masse, die der spezifischen Struktur der Artzelle zukommende Ent- 
wicklungstendenz, „korrelative‘“ Beziehungen der entstehenden Zellen- 
komplexe zueinander) sind für dieses „formative Wachstum“ maß 
gebend. Nach W. Roux ist die Ontogenese eine Kombination vor 
„Neoevolutio und Neoepigenesis“. 
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Der Umstand, daß ein Teil der Artzellen bei der Ontogenese un- 
verändert erhalten bleibt, während der andere weitaus größere Teil 
sich zu den verschiedenen Geweben und Organen differenziert, jedoch 
. weiterhin Keimplasma enthält (was aus den Regenerationserscheinungen 
.bervorgeht), veranlaßt Roux ein generatives und somatisches Keim- 
plasma (bei dieser Einteilung wohl besser Idioplasma) zu unterscheiden. 
Die Zellen des generativen Keimplasmas haben die Fähigkeit, nach der 
Befruchtung wieder einen neuen vollständigen Organismus zu bilden, 
- die Zellen der fertigen Organe der höheren Tiere häben ein weit be- 
, sohränkteres Proliferationsvermögen, sie besitzen nur Partialkeimplasma 
. (W. Roux) Sie enteprechen zwar in ihrer biochemischen Struktur der 
- allgemeinen Artspezifität (nicht nur der Organspezifität), können aber 
. nur wieder Zellen ihres Differenzierungsstadiums aus sich hervorgehen 
lassen, also z. B. können aus einer ausdifferenzierten Nierenepithelzelle 
nur wieder Nierenepithelien hervorgehen. Dieses Regenerationsvermögen 
-ist bei den einzelnen Arten von Lebewesen sehr verschieden und im 
. Bereich der niederen bis zu den höchst entwickelten Tieren in allen 
 Übergängen vorhanden („Vollkeimplasma“ in den Somazellen der nie- 
deren Tiere mit der Fähigkeit, sogar Keimzellen aus differenzierten 
. Somazellen zu bilden (Child, Kuschokewitsch, zit. nach Roux) bis 
‚zu der vollkommen erloschenen Proliferations- und Regenerationsfähig- 
keit der Ganglienzellen bei den höchst entwickelten Tieren). 


Vererbung und Variabilität. 


Dlriie Unterscheidung des generativen und somatischen Keimplasmas 
"ist für das Verständnis der Vererbungsvorgänge und ebenso der Varia- 
“ bilität der Organismen sehr von Nutzen. Variabilität und Vererbung 
sind keine prinzipiellen Gegensätze, die Variabilität ist nur eine durch 
äußere und innere Reize modifizierte Vererbung. Unter gleichbleiben- 
den Bedingungen zeigen die Artmerkmale große Beständigkeit. Da sie 
bei der Ontogenese aus den Erbeinheiten in ihrer späteren Form schon 
"angelegt werden, bevor ihre Entwicklung durch adäquate äußere Reize 
‚beeinflußt sein kann, so folgt, daß die Umwandlung der Anlagen in 
die Artmerkale aus inneren Gründen geschieht, nämlich aus dem Ver- 
"mögen, sich in der für die Art charakteristischen Weise zu entwickeln. 
Dieses Beharrungsvermögen der Anlagen muß als die Ursache der Ver- 
' erbung angesehen werden (O. Hertwig). 

Durch Einwirkung äußerer Reize kann aber die Entwicklung der 
Anlagen, sowie das Aussehen der fertigen Artmerkmale des Organismus 
beeinflußt werden. Hierbei sind adäquate Beziehungen vorhanden. Die 
' Anlagen sowie die fertigen Artmerkmale besitzen demnach die Fähig- 
keit, auf äußere Reize zu reagieren. Diese Reaktionsfähigkeit des 
Idioplasmas auf äußere Reize ist die Ursache für die Variabilität. Die 
im Idioplasma fixierte Fähigkeit zur Abänderung wird Variabilität 
genannt, der Vorgang der Abänderung Variation (im speziellen Muta- 
tion = Blastovariation und Modifikation — Somavariation), die gegen 
den Typus abgeänderte Rasse von Individuen Variante. Die durch 
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verschiedene äußere Einwirkungen herbeigeführten Variationen unter- 
scheiden sich durch den Variationseffekt, durch ihre Entstehungsweis 
und hauptsächlich durch den Grad ihrer Erblichkeit voneinander. Bei 


niederen Lebewesen hat die Variabilitäteforschung den weitesten Spie- ` 
raum, da diese die größte Anpassungsfähigkeit an veränderte Bedir . 
gungen besitzen und im Vergleich zu höheren Tieren sehr starke äußere 


Einwirkungen ertragen können, ohne in ihrer Existenz und Fortpflar- : 


zungsfähigkeit geschädigt zu werden; hier hat sich gezeigt, daß die | 


Erblichkeit zwar nicht zur absoluten Trennung der Variationen in erb- 
liche und nichterbliche brauchbar ist, da sich die Variationen hinsicht- 
lich der Erblichkeit nicht absolut, sondern nur dem Grade nach unter- 
scheiden. Diese Unterschiede können sogar sehr scharf ausgeprägt und 


gesetzmäßig zu beherrschen sein; sie ermöglichen es, die der sichtbare : 


Variation zugrunde liegende Veränderung des Idioplasmas zu analysieren. 


Solche Variationstypen von graduell abstufbarem Erblichkeitsgrade sind ` 


bisher nur bei Bakterien festgestellt (Toenniessen). Dagegen genügt 

es für die Vererbungsforschung bei den Metazoen und speziell beim 

Menschen erbliche und nicht erbliche Variationen zu unterscheiden. 
Viele Einflüsse äußerer Art bringen Veränderungen der Artmerk- 


male hervor, die nicht auf die Nachkommen übergehen. Hier resget 


der Organismus zwar auf den Reiz mit Abänderung einer bzw. mehrere 


Eigenschaften, die Veränderung spielt sich aber nur im somatischen ; 
Idioplasma und im Bereiche der für die Art charakteristischen Reak- : 
tionsbreite ab, das generative Idioplasma bleibt dabei unbeeinflußt 


Die Veränderung ist nicht erblich. Sie geht bei Wiederherstellung der 
normalen Bedingungen bei den folgenden Generationen zurück. Man 
nennt diese Veränderungen Somationen (Plate), sprachlich wohl bewer 


4 — 


— — 


Somavariationen, oder wie die Botaniker sagen „Modifikationen“. Hier | 
her gehören die sogenannten Standortsmodifikationen der Botaniker. . 
z. B. die Veränderungen einer Gebirgspflanze durch Versetzen in de 
Ebene, ferner nach Plates Zusammenstellung die sogenannten Phs 


Minus-Schwankungen (starke Ernährung begünstigt, schwache Ernäh- 
rung hemmt das Wachstum), die Wirkungen des Gebrauchs bzw. Nicht 
gebrauchs (Aktivitäts-Hypertrophie bzw. Inaktivitäts- Atrophie), da 
Resultat mechanischer Einflüsse verschiedener Art, Verstümmelungen 
und Amputationen, pathologische Veränderungen durch Gifte und Ir 
fektionen und schließlich’ auch der geistige Besitz des Menschen. 
Manche durch äußere Reize verursachte Veränderungen von Art 
merkmalen treten in mehreren Generationen auf uud machen dadureb 
den Eindruck echter Vererbung; trotzdem sind sie nicht auf ent- 
sprechende Veränderungen von Erbfaktoren zurückzuführen, sonder 
beruhen nur auf einer Beeinflussung des Cytoplasmas der Keimzellen 
(„Erblichkeit außerhalb der Zellkerne“ de Vries, „pseudohereditäre 
Nachwirkung“ Plate, Schallmayer). Stark hungernde Pflanzen z B. 
liefern einen Samen, der arm an Nährstoffen ist. Die aus solchen 
Samen hervorgehende Generation zeigt Abnormitäten des Wachstums 
qualitativer und quantitativer Art, wird sie aber unter normalen Be 
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dingungen gehalten, so liefert sie schon in der nächsten Generation 
wieder den unveränderten Typus, ein Beweis dafür, daß nicht die eigent- 
lichen Erbfaktoren, sondern nur das Cytoplasma der Keimzellen ver- 
ändert war. Ähnlich können klimatische Einflüsse wirken. Hierher 
gehören auch die primären Keimschädigungen des Menschen, bei denen 
eine Veränderung der Erbfaktoren selbst bisher nicht nachgewiesen ist 
(vgl. später die Entstehung krankhafter Erbfaktoren). 

Für den Menschen kommt als Scheinvererbung ferner in Betracht 
die „Übertragung selbstproduzierter Stoffe“ auf die Nachkommen, so 
z. B. die Übertragung von Antitoxinen durch Körpersäfte, Blut oder 
Milch auf die Nachkommen und damit die Scheinvererbung der Im- 
munität. Eine aktiv immunisierte Mutter kann durch den Placentar- 
kreislauf Immunstoffe auf das Kind übertragen, so daß das Kind eben- 
falle immunisiert erscheint; es ist jedoch passiv immun. Eine derartige 
Immunität wird nie vom Vater übertragen und geht auch nie auf die 
Enkel über. (Über die auf echter Vererbung beruhende Immunität 
ist später zu berichten.) — Andere Arten der Scheinvererbung sind 
susführlich bei Plate erwähnt. 

Im Gegensatz hierzu ist eine Veränderung erblich, wenn sie bei 
den Nachkommen auch ohne Fortdauer des auslösenden Reizes bestehen 
bleibt, wenn sie also aus inneren Gründen wiederkehrt. Man nennt 
diese Veränderungen Mutationen oder Blastovariationen. Sie können 
auf doppelte Weise entstehen: durch Kreuzung idioplasmaverschiedener 
Eltern werden die Gene neu kombiniert („Hybridmutation, Kombina- 
tionsmutation oder Amphimutation‘“, Plate), wobei aber an sich keine 
neuen Gene entstehen, oder indem die Gene selbst verändert werden 
bzw. neue Gene entstehen (eigentliche Mutation oder Idiomutation). 
Die Idiomutation kann durch eine spontane Veränderung des Keim- 
plasmas aus vollkommen unbekannten inneren Gründen erfolgen oder 
dadurch, daß Reize der Außenwelt entweder direkt die Anlagen des 
Keimplasmas verändern (eventuell mit gleichzeitigen somatischen Ver- 
änderungen) oder dadurch, daß Reize indirekt, nämlich durch Vermitt- 
lung des Somas bis zu den Keimzellen vordringen. Derartige äußer. 
ich bewirkte erbliche Veränderungen sind von den nichterblichen 
keineswegs durch eine unüberbrückbare Kluft getrennt. Für gewöhnlich 
verändert ja ein äußerer Reiz nur ein sichtbares Artmerkmal und spielt 
sch in der Reaktionsbreite des somatischen Idioplasmas ab, ohne das 
generative Keimplasma zu verändern. Dringt er aber bis zum genera- 
tiven Keimplasma vor, oder verändert er dieses primär, so kann er im 
Keimplasma fixiert werden. Mit der Analyse dieses Vorganges hat 
sich besonders W. Roux und O. Hertwig beschäftigt. Es bestehen 
hauptsächlich folgende 3 Möglichkeiten: | 

1. Am einfachsten erscheint dem Verständnis zunächst die primäre 
unmittelbare Keimplasmaveränderung durch den Reiz. Dabei wird ein 
bestimmter oder mehrere Erbfaktoren verändert (unabhängig von 
etwaigen gleichzeitigen somatischen Verändernngen), so daß bei den 
Nachkommen eine erbliche Veränderung des entsprechenden Artmerk- 
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mals auftritt. Tierversuche, insbesondere bei Insekten (Kälte und 


Wärmereize) weisen darauf hin, daß eine solche Beeinflussung der Erb- 


faktoren der Keimzellen möglich ist. Beim Menschen ist dagegen eine 


echte exogene Keimplasmaveränderung („primäre Keimschädigung‘“) bis - 


her nicht erwiesen. 

2. Der Reiz kann unmittelbar das generative und somatisch: 
Keimplasma gleichsinnig verändern, so daß er also ein sichtbares Art- 
merkmal am Soma und gleichzeitig den entsprechenden Erbfaktor in 
generativen Idioplasma gleichsinnig verändert. Die Veränderung de 


Erbfaktors muß dann in den Nachkommen als die gleiche Veränderung 


des fertigen Artmerkmals zum Vorschein kommen, wie sie ursprünglich 


durch den Reiz unmittelbar auf das Artmerkmal bewirkt wurde. Man 
nennt dies Parallelinduktion. Dieser Vorgang ist unter der schon er- ` 
wähnten, von Roux begründeten Annahme verständlich, daß nicht nur . 
die Keimzellen, sondern auch die Somazellen Keimplasma, also sui 


die gleichen Determinanten enthalten, Dies ist speziell für die Vari- 


bilität durch Temperaturexperimente an Schmetterlingspuppen bewiesen - 
Durch Kälteeinwirkung schlüpften aus den Puppen aberrativ gefärbte 
Falter, die diese Abweichung der Färbung auf die Nachkommen ve- 
erbten (Standfuß, E. Fischer). „Obwohl hier der Reiz zwei gau 
verschiedene Gebilde, die Flügelanlagen der Puppe und die Keimzelle: ; 
trifft, erzeugt er doch dieselbe Wirkung; also müssen diese Gebilde 


dasselbe empfängliche Element enthalten haben“ (Plate). 


3. Eine dritte Möglichkeit ist die „somatische Induktion“. Er : 


äußerer Reiz trifft zunächst das Soma und bewirkt hier eine Veränderw:i 
eines Artmerkmals. Diese wird auf irgend einem Wege auf das Kein 
plasma übertragen und hier fixiert. Der äußere Reiz wird also, w 
O. Hertwig sagt, für die nächste Generation zu einem inneren Rer 
M. E. ist auf diese Weise die phylogenetische Entwicklung der Artet 
d. i. die Vererbung erworbener Eigenschaften, allein zu verstehen. Ds: 


— — —— —— — —— 


adäquate Reize bei der Entstehung gewisser Artmerkmale von Bedentun 
sind, läßt sich keinesfalls leugnen; z. B. wäre der Bau der Sehorgar : 
' ohne eine Abhängigkeit von optischen Gesetzen ganz unverständlich ' 
Die Bildung dieser Organe setzt zunächst nur die Reaktionsfähigkei : 
der Somazellen auf äußere Reize und eine Differenzierungsfähigkei 
hinsichtlich der Gewebs- und Organbildung voraus. Dies müssen wir . 


als eine Grundeigenschaft der lebenden Substanz bezeichnen und a: 
gegeben hinnehmen. Weiterhin muß die Veränderung des Artmerkmai 
gleichsinnig auf das Keimplasma übertragen werden. Dies ist bei dem 


innigen Konnex, in dem besonders das Keimplasma zu den Artmerk- 
malen steht, durchaus keine absolut unverständliche Annahme. Ebens 


gut, wie das Keimplasma die Entstehung der Artmerkmale beeinflußt. 


ist auch ein umgekehrter Weg denkbar und auch nicht ohne tatsächliche 
Analogie. Es gibt Tiere, bei denen „die Bildung der Keimzellen von 
differenzierten Somazellen aus stattfindet“. (Child und Kuschoke- 
witsch, zit. bei Roux und Driesch, zit. bei Lubarsch). Man denke 
ferner nur an die engen korrelativen Beziehungen der Organe auf dem 
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Wege der inneren Sekretion, an die Möglichkeit eines organischen Zu- 
sammenhangs zwischen den somatischen Keimplasmaportionen und dem 
generativen Keimplasma, an die den Organen und den zirkulierenden 
Eiweißkörpern des Blutes gemeinsame artspezifische, äußerst komplizierte 
physikalisch-chemische Struktur, wie sie durch die Präcipitinreaktion 
bewiesen ist. M.E. kann man sich sehr leicht vorstellen, daß Ver- 
änderungen eines Artmerkmals als gleichsinnige Reize auf irgend einem 
Wege den Keimzellen vermittelt werden. Als letzter Schluß muß die 
Annahme gemacht werden, daß das Keimplasma imstande ist, den ver- 
mittelten Reiz in sich als neuen bezw. veränderten Erbfaktor zu fixieren. 
Dies ist möglich, solange die Differenzierungsfähigkeit des Keimplasmas 
hinsichtlich der Bildung neuer Erbeinheiten in Anpassung an die 
der Umwelt zukommenden Reizwirkungen nicht erschöpft ist. Ist dies 
aber der Fall, so ist die phylogenische Entwicklung der Art abgeschlossen. 
Im Einzelnen sind die Bedingungen für die Vererbung einer erworbenen 
Eigenschaft sehr kompliziert zusammengesetzt (worauf schon Roux 
ausführlich hinweist) und infolgedessen ist die Schwierigkeit des experi- 
mentellen Nachweises der Vererbung erworbener Eigenschaften sehr 
groß. Hierüber äußerte ich mich schon früher folgendermaßen: „Die 
äußeren Reize, wie sie jetzt auf die Lebewesen einwirken, sind sich seit 
langen Zeiträumen, die den Bereich der experimentellen Forschung weit 
überragen, gleich geblieben. Soweit also eine Differenzierungsfähigkeit 
unter Anpassung an die jetzigen Reize möglich war, ist sie entweder 
schon zu dem ihr möglichen Ende gekommen oder schreitet für unser 
Wahrnehmungsvermögen unmerklich langsam weiter. Absolut neue, 
dem bisherigen Milieu einer Art vollkommen fremde Reize stellen so- 
mit einen groben Eingriff in die Lebensbedingungen dar und führen dann 
lediglich zu einer primären Keimschädigung.“ Es kann hierdurch zwar 
zu erblichen Veränderungen kommen, diese entsprechen aber nicht dem 
Gewinn einer neuen, erblichen Eigenschaft, einem phylogenetischen Fort- 
schritt, sondern eher einem Ausfall von Erbfaktoren. Ich halte also 
den experimentellen Beweis für die Vererbung einer neuen, erworbenen 
Eigenschaft (im Sinne einer positiven, neuen Funktion) durch die bis- 
her beschriebenen Versuche für nicht erbracht, auch wenn die Möglich- 
keit dieses Beweises nicht zu leugnen ist und auch wenn die Vererbung 
_ erworbener Eigenschaften auf dem Wege der somatischen Induktion 
ein unumgängliches Postulat der phylogenetischen Entwicklung ist, eben- 
so wie die Entstehung lebender Substanz aus anorganischen Vorstufen, 
die wir unter den jetzigen Bedingungen auch nicht experimentell 
reproduzieren können. Bisher liegt höchstens ein experimenteller Beweis für 
die somatische Induktion vor. Manfred Fraenkel (zit. bei Julius 
Bauer) bestrahlte Meerschweinchen an der Keimdrüse mit Röntgen- 
strahlen und setzte gleichzeitig durch Röntgenstrahlen einen Haardefekt 
am Kopfe oder Rücken. Bei den folgenden Generationen trat derselbe 
Haardefekt an der gleichen Stelle wieder auf. Stimmt der Versuch 
(Nachprüfungen fehlen bis jetzt), so ist er nicht einfach durch Parallel- 
induktion zu erklären wie die Temperaturexperimente an denSchmetterlings- 
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puppen; denn die gleichbleibende Lokalisation des Haardefektes läßt sich 
nicht einfach dadurch verstehen, daß am Soma und in den Keimzellen 
die gleichen Determinanten geschädigt werden, sondern erfordert die 
Annahme einer besonderen Einwirkung der bestrahlten Somapartie 
auf die Keimzellen und eine Fixierung („Engraphie“) dieser Einwirkung. 


Fassen wir aber die bisherigen Versuche, mögen sie als primäre Keim- : 
veränderung, als Parallel- oder somatische Induktion sich deuten lassen, ! 


zusammen, so müssen wir doch gestehen, daß entweder nur pathologische 


Abänderungen eines Artmerkmals durch Keimschädigung oder der Auw- | 


fall einer Eigenschaft durch Inaktivierung von Erbfaktoren erzielt worden 


sind („Verlustmutationen“, wie auch Plate hinsichtlich der Temperatur- ; 
experimente zugibt), nicht aber der Gewinn einer neuen gegen die Aus- ; 


gangsgeneration positiven Eigenschaft. 


Insbesondere müssen wir den Menschen nunmehr für artfest ge ! 


worden erachten, d. h. seine Entwicklung hinsichtlich der Vererbung 
erworbener Eigenschaften müssen wir bei Gleichbleiben der jetzigen 
Außenwelt für abgeschlossen halten. Selbstverständlich sind durch diese 


Erscheinungen andersartige Veränderungen erblicher Natur, wie die : 


spontan eintretenden Keimplasmaveränderungen (Blastovariationen im 
allgemeinen Sinne einer Abweichung von der normalen Keimplasms 
struktur) nicht. ausgeschlossen. 

Rein äußerlich kann man die Variationen in kontinuierliche und 
diskontinuierliche einteilen, je nachdem die variierenden Individuen 
durch grobe Unterschiede vom Typus getrennt sind oder eine „fluk- 
tuierende“ Reihe kleinerer Unterschiede bilden. Derartige Fluktuationen 
können rein somatischer, rein mutativer oder gemischter Natur sein 
Individuen, die aus vollkommen gleicher Erbsubstanz hervorgeganga 
sind, zeigen sich trotzdem meist in mehreren Punkten verschieden, je 
nachdem sie verschiedenen äußeren Bedingungen ausgesetzt sind. Dies 


l 
| 
t 
j 
1} 
t 


t 
* 


in 


+ 
H 
* 


j 


— a 4— 


te nr 


—— — 


sind somatische Fluktuationen, die natürlich nicht erblich sind; hierher : 
gehören die „Plus- und Minusvarianten“, die um den Mittelwert (Typus ` 


der Variationsbreite schwanken (individuelle Variabilität de Vriesi 
Durch Selektion extremer Varianten einer solchen Reihe kann keine 
gleich extreme, erblich konstante Rasse gewonnen werden, da die Nacb- 
kommen solcher Varianten wieder auf den Mittelwert zurückschlagen 
Die rein mutativen Fluktuationen beruhen auf Unterschieden in de 


Erbeinheiten, sie werden nach Plate in der Regel hervorgerufen durch : 
Kombination mehrerer gleichsinniger Erbeinheiten, welche dasselbe . 


Merkmal in qualitativer oder quantitativer Abstufung hervorrufen 
Durch Selektion aus einer solchen Reihe können natürlich die extremen 
Varianten rein und mit erblicher Konstanz gewonnen werden. Die 
fluktuierenden Reihen gemischter Natur bilden äußerlich das gleiche 
Bild, d. h. die Varianten sind durch fließende Übergänge verbunden. 
Vererbungsversuche zeigen, daß die Verschiedenheiten der Individuen 
z. T. somatischer, z. T. erblicher Natur sind. Auch hier kann durcè 
Selektion die Variante rein züchtend gewonnen werden. 

Aus den dargelegten Beziehungen zwischen Keimplasma und Soms 


bme o. vno- 
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rgeben sich ohne weiteres die von Johannsen in die Vererbungs- 
orschung eingeführten Begriffe. Diejenigen Individuen, welche in einem 
estimmten äußeren Merkmal übereinstimmen, bilden einen Phaeno- 
ypus. Das gleiche In-Erscheinungstreten eines bestimmten Merkmals 
raucht nicht auf dem gleichen Erbfaktor zu beruhen; ein Teil der 
ndividuen kann durch Somation die gleiche äußere Eigenschaft haben 
ie ein anderer Teil auf Grund seiner Keimplasmastruktur. Ob aber 
ie betreffende Eigenschaft erblich ist, ergibt erst die Untersuchung 
er Nachkommen. 

Alle Individuen, bei denen die betreffende Eigenschaft den gleichen 
rblichen Charakter besitzt, bilden einen Genotypus, weil die betreffende 
igenschaft durch das gleiche Gen bezw. mehrere gleiche Gene ver- 
rsacht ist. Derartige Individuen brauchen äußerlich in der betreffen- 
en Eigenschaft nicht übereinzustimmen, sie können durch Einflüsse der 
ußenwelt (Somavariationen) voneinander abweichen. 

„Alle Individuen einer Rasse, welche in allen kontrollierten erb- 
hen Eigenschaften unter gleichen äußeren Verhältnissen sich gleich 
halten, hilden einen Biotypus (Johannsen). Sie enthalten demnach 
wntlich genau den gleichen Komplex von Erbeinheiten: wenn z. B. 
e verschiedenen Gene durch verschiedene Buchstaben ausgedrückt 
erden, so gehören alle Individuen der Formel AAbbcc DD (das 
matische Idioplasma AAbbcceDD ist durch Vereinigung der Keim- 
lien AbeD--AbcD entstanden) zu einem Biotyp, alle Indivi- 
ıen der Formel AaBBccoDD zu einem zweiten usf. Alle Indivi- 
ıen von gleicher genotypischer Zusammensetzung bilden demnach einen 
iotyp, es gibt von einer Rasse so viele Biotypen als verschiedene 
ombinationen der Gene dieser Rasse möglich sind,“ sagt Plate zu- 
ınmenfassend. Eine „Art“ ist demnach nicht identisch mit „Bio- 
pus“; sie kann sich aus sehr vielen Biotypen zusammensetzen. Ein 
emisch verschiedener Genotypen (welche aber nicht die gesamte „Art“ 
1 umfassen braucht) heißt eine „Population“. Hierher gehören die 
ıktuierenden Reihen von gemischtem (d. h. somatischem und muta- 
vem) Charakter. 

Vererbungsregeln. Aus dem Bisherigen ergibt sich, daB wir 
ı dem Begriff der Vererbung im engeren Sinne, d. h. der Übertragung 
 Arteigenschaften durch die Erbeinheiten des Keimplasmas fest- 
ten. Im Gegensatz dazu wird von einigen Autoren (Klebs, Baur) 
a Begriff der Vererbung in weiterem Sinne gefaßt, indem lediglich 
a Auftreten der gleichen Reaktionsweise, welche Eltern und Nach- 
ommen äußeren Reizen gegenüber zeigen, als Vererbung definiert wird. 
ies ist aber, wie bereits Plate hervorhebt, bei Annahme der gleichen 
beinheiten eine Selbstverständlichkeit. Wir wenden uns jetzt zu den 
tscheinungen der Vererbung im einzelnen. Unsere Kenntnisse über 
ie Vererbungsvorgänge können wir nach Plate mit Rücksicht auf die 
ielen, noch unvollkommen erklärten Ausnahmefälle bisher nur als 
Tererbungeregeln bezeichnen und nicht als Vererbungsgesetze, da bei 
inem Naturgesetz keine Ausnahmen vorkommen dürfen. 
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Wir unterscheiden mit Plate zunächst eine generelle und ein- 
spezielle Vererbung. Bei der generellen Vererbung wiederholt sich du 
betreffende Merkmal in den aufeinander folgenden Generationen nur ir. 
allgemeinen, d. h. es kehrt nicht scharf ausgeprägt wieder, sonder 
mehr oder weniger verändert oder sogar abwechselnd mit anderen ve- 
wandten Eigenschaften. Die generelle Vererbung findet sich besonden 
bei pathologischen Veränderungen. So weisen beim Menschen z È 
Diabetes Mellitus, Fettsucht und Gicht pathogenetische und erblid- 
Beziehungen auf und können sowohl beim gleichen Individuum wie ta 
verschiedenen Generationen nacheinander auftreten. Ähnlich verhalta 
sich verschiedene Psychosen. Diese Variabilität in der Vererbung te 
stimmter Merkmale ist später noch näher zu besprechen. Sie kann sd 
somatischen Einflüssen, auf Abhängigkeiten von den übrigen Erbeinhsite. 
sowie auf der polygenen Grundlage des betreffenden Merkmals beruba 
worauf Häcker neuerdings schon hingewiesen hat. 

Bei der speziellen Vererbung sind m.E. vier Formen zu unter- 
scheiden: 1. die konstante, 2. die intermediäre, 3. die alternative mi 
Valenzwechsel und 4. die Mendel-Vererbung (= spaltende Vererbur 

ad. I. Sind die sich vereinigenden Geschlechtszellen in ihren Er 
einheiten völlig gleich, insbesondere enthalten sie für das betrefier* 
Merkmal die gleiche Erbeinheit, so tritt in der folgenden Generstx 
das Merkmal in gleicher Form wieder auf, wie es sich bei der Eker: 
generation fand; es ist höchstens somatischen Schwankungen unterworfe 
Dies ist konstante spezielle Vererbung. 

ad. II. Bei der intermediären Vererbung entsteht aus der For 
pflanzung zweier genotypisch verschiedener Eltern ein Mischproduit! 
das hinsichtlich der betreffenden Eigenschaft zwischen den beiden Riter 
steht. Dies kommt auch in der 1. Filialgeneration "der spaltenden Fe- 
erbung (beim Zeatypus cf. später) vor, doch werden bei dieser ir 
differierenden Merkmale später wieder getrennt vererbt. Bei der eigen 
lichen intermediären Vererbung züchtet jedoch die Zwischenform re 
weiter, so daß man besser von einer „konstant intermediären Vererburr 
spricht (Plate). Die Existenz dieser Vererbungsform ist bisher ni“: 
sicher erwiesen, gewisse Beobachtungen sprechen dafür, daß „die mie 
mediäre konstante Vererbung nur eine verdeckte spaltende Vererbu: 
ist“ (Plate). 

ad. IIL Alternieren von Komplexen von Erbeinheiten (biologische 
Radikalen) mit regelmäßigem Valenzwechsel. Hierbei tritt im Verl- 
der Generationen ein regelmäßiger Wechsel in bestimmten Artmerkmak: 
ein (z. B. der Generationswechsel). Dieser Wechsel der Erscheinung" 
form ist darauf zurückzuführen, daß die betreffenden Erbfaktoren vec 
‘ aktiven in den inaktiven Zustand bezw. umgekehrt übertreten. Die 
kann unabhängig von anderen Erbeinheiten stattfinden, so daß de 
betreffende Artmerkmal im Laufe der Generationen plötzlich verschwind: 
oder plötzlich wieder auftritt, ohne andere Artmerkmale dabei ma be 
einflussen; oder es können dabei Beziehungen zu anderen Erbeinheitt 
vorhanden sein, wobei dann die in ihrer Valenz wechselnden Erbfaktore: 
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zeitenweise andere überwiegen bezw. gegen andere zurücktreten. Die 
Ursache für derartige Valenzwechsel ist noch völlig dunkel. 
ad. IV. Die Mendelsche Vererbung. Bei den Nachkommen zweier 
Eltern von verschiedenem Genotypus erscheinen die differierenden Eigen- 
schaften immer wieder getrennt, es tritt bei den Nachkommen eine 
paltung der differierenden elterlichen Faktoren und zwar in gesetz- 
näßigen Proportionen ein. Die Mendelsche Vererbung ist auf Grund 
ler Bastardkreuzungen folgendermaßen zu verstehen. Bezeichnet man 
nit P die Parentalgeneration, mit F, die erste, mit F, die zweite Filial- 
reneration u. 8. f. so folgt: Jeder Elter besitzt in seinen Somazellen für 
ede Eigenschaft 2 Erbfaktoren, das somatische Keimplasma besteht 
lo aus Anlagenpaaren. In den reifen Keimzellen ist jedoch für jedes 
-irtmerkmal nur eine entsprechende Erbeinheit vorhanden und zwar für 
de einzelne Eigenschaft ohne Ausnahme, da sowohl bei parthenogenetisch 
ntwickelten Eiern wie bei Eiern, die nach Entfernung des Eikerns 
-sonosperm befruchtet wurden, sämtliche Artmerkmale zur Entwicklung 
ommen. Nehmen wir zunächst an, die Eltern sind beide genotypisch 
‚ich, so bilden sie beide die gleichen Keimzellen, also z. B. ABC 
. vobei jeder Buchstabe eine bestimmte Erbeinheit bedeutet). Aus der 
_'treiniigung dieser beiden Keimzellen geht eine befruchtete Eizelle 
.“ABBCC hervor. Durch erbgleiche Teilung entstehen aus dieser Ei- 
..dle lauter erbfaktorengleiche Zellen und schließlich ein Organismus, 
ær in seinen Somazellen die Idioplasma-Struktur AABBCC besitzt; 
iese Struktur besitzen auch die Zeilen der Keimbahn, die Urgeschlechte- 
. len. Alle Zellen besitzen also die sämtlichen Anlagen ihn „doppelter 
.lamitur“, für jedes Artmerkmal einen väterlichen d. h. von der Spermie 
„kammenden und einen mütterlichen d. h. vom Ei stammenden Erb- 
..aktor. Bei der Entwicklung der Anlagen bis zum fertigen Artmerkmal 
‚ aben also auf jede Eigenschaft zwei gleiche Erbfaktoren eingewirkt. 
-älden nun die Urgeschlechtszellen durch Teilung reife Geschlechtszellen, 
O tritt eine Reduktion der Erbfaktoren ein, indem bei der Teilung der 
..Jtgeschlechtszellen die Anlagenpaare derart getrennt werden, daB auf 
“Sie entstehenden reifen Geschlechtszellen für jedes Artmerkmal nur 
‚ in Erbfaktor trifft, es werden also alle Anlagenpaare geteilt; eine 
' Jtgeschlechtszelle AABBCC bildet demnach reife Geschlechtszellen 
i AJA 
ABC--ABC, also schematisoh B|B — ABC + ABC. 
: CC : 
= Ein Organismus, der in seinem somatischen Idioplasma für jede . 
: Bigenschaft die gleiche väterliche und ‚mütterliche Erbeinheit besitzt, wie 
der bisher angenommene, heißt homozygot; die Nachkommen eines solchen 
“homozygoten Individuums bei Selbstbefruchtung nennt man nach Jo- 
hannsen eine „reine Linie“; ein homozygoter Organismus kann nur 
“ ebfaktorengleiche Gieschlechtszellen bilden, wie aus der Formel AA BB CC 
*=ABC+ ABC hervorgeht, er „züchtet: also rein“. 
s Anders verhält es sich, wenn der eine Elter sich vom zweiten 
- hinsichtlich seiner Vererbungssubstanz unterscheidet, wenn sich also bei 
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der Fortpflanzung dieser Eltern Keimzellen von verschiedener Zusammen- 
setzung vereinigen. Nehmen wir zunächst den einfachsten Fall an, 
nämlich daß der Unterschied nur hinsichtlich einer Eigenschaft, als 
eines Erbfaktors besteht, z. B. bei den Varietäten einer Pflanzenan 
rote und weiße Blütenfarbe. Die eine Keimzelle habe die Zusammen 
setzung wie die bisherige, nämlich ABC, wobei A der Faktor für Blüte 
farbe (rot) sei. Die andere Keimzelle unterscheide sich von dies 
hinsichtlich des Erbfaktors für Blütenfarbe; der differierende Fakte 
heiße aus gleich zu besprechenden Gründen — a, die entsprechende Kein 
zelle ist dann aBC. Der aus ABC-+-aBC entstehende Organismus er 
hält also für die Eigenschaft der Blütenfarbe zwei verschiedene Erb . 
faktoren A und a. Es wirken demnach auf die Bildung dieses Art 
merkmals zwei verschiedene Erbfaktoren ein. Derjenige Erbfakt.:. 
welcher dabei den anderen überwiegt, heißt dominant, der ander 
zurüokgedrängte Erbfaktor recessiv. 

Für die Formulierung dieses Vorgangs hat schon Mendel die Schrei 
weise angeführt, daß die beiden, der gleichen Eigenschaft entsprechende: 
Faktoren mit demselben Namen bezeichnet werden, daß ferner der dor. 
nante Faktor mit einem großen Buchstaben, der recessive mit einz 
kleinen Buchstaben symbolisch ausgedrückt wird. Hieraus ergibt s3 
der Vorteil, daß aus der Erbformel sogleich zu erkennen ist, welch 
Erbfaktoren dem gleichen Artmerkmal entsprechen. In unserem Falk 
ist die aus der Keimzelle ABC und aBC resultierende befruchtete E 
zello AaBBCC und ebenso das somatische Keimplasma des fertig 
Organismus. A ist über a dominant, d. h. die Bildung des fertige 
Artmerkmals ist von A beherrscht, die Erbeinheit a hat auf die Bidez : 
des Artmerkmals keinen Einfluß und wird vom A unterdrückt. D: 
Pflanze AaBBCC hat also rote Blütenfarbe ebenso wie der eine Eit: 
AA BBCC, ist aber hinsichtlich des Faktors A heterozygot. Wie v. 
hält sich nun ein solcher Organismus AaBBCC bei Bildung da 
Keimzellen? 

Die Urgeschlechtezelle AaBBCC spaltet bei der Bildung der reif: 

Aja 
Geschlechtszellen ihre Anlagenpaare folgendermaßen: B|B, so daß &: 
CC 


reifen Geschlechtszellen ABC-+aBC entstehen. Ein heterozygoter Ur 
ganismus bildet also zweierlei Geschlechtezellen. Die in den Somazel:: 
für je eine Eigenschaft vorhandenen zwei Faktoren werden als „Paar 
 linge“ (Correns), als „konkurrierende Faktoren“ (Tschermak), als „ar 

tagonistische* oder „allelomorphe“ Erbeinheiten (Bateson) bezeichnt 
Sie wandern bei der Reduktionsteilung, gleichgültig, ob die Urgeschlecht 
zelle homo- oder heterozygot ist, nie in die gleiche Zelle, sondern werdet 
stets ‘getrennt. Dadurch findet bei heterozygoten Organismen eise 
Spaltung der ungleichen Erbfaktoren statt, und es werden so genotypisa 
verschiedene Keimzellen gebildet. Dieses „Spaltungsgesetz“ der Heter 
zygoten ist der Kernpunkt des Mendelismus. Es handelt sich dabe 
um den gleichen Vorgang wie bei den Homozygoten, nur können bei 
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lesen keine verschiedenen Keimzellen entstehen, da die Urgeschlechts- 
ællen für jede Eigenschaft zwei gleiche Erbfaktoren besitzen, bei Teilung 
' lieser Paarlinge also nur gleiche Keimzellen liefern können. Deshalb 
iefern die Homozygoten stets nur gleiche Nachkommen (innerhalb einer 
lurch somatische, nicht erbliche Abweichungen bedingten Variabilität), 
'sährend Heterozygoten nie rein züchten. Je nach der Zahl der hetero- 
ygoten Merkmalspaare sprechen wir von Mono-, Di-, Tri-, Polyhybriden. 
o ist z. B. ein Organismus AaBBCC monohybrid, AaBbCC dihybrid, 
'wBbCo trihybrid. Bei vereinfachter Schreibweise werden nur die 
 -eterozygoten Paarlinge mit ihren zwei Buchstaben, die homozygoten 
ur mit einem Buchstaben bezeichnet, z. B. statt AaBBCC wird 
-BC geschrieben. 
“ Das Schema für die monohybride Kreuzung ist dann, wenn ganz 
“gemein der dominierende Faktor des heterozygoten Merkmalpaares 
md zugleich die äußere dominante Eigenschaft) mit D, der recessive 
-ktor (und zugleich die recessive Eigenschaft) mit R bezeichnet wird, 
igendes: 
i 1. Elter DD 2. Elter RR 
Keimzellen D-4-D R+R 


.. L Filialgeneration DR (beliebig viele Individuen) deren Keimzellen 
- Am &=Spermien D+R; beim 9—=Eier D+R. Werden die Indi- 
--iduen der 1. Filialgeneration unter sich zur Vermehrung gebracht, so 
stehen, da die Keimzellen D und R in gleicher Zahl gebildet 

“erden, und die Kombination von D- und R-Spermien mit D- bzw. 
“ -Eiern die gleiche Wahrscheinlichkeit hat, die Nachkommen in folgendem 
"erhältnis: 

. Spermie D + Eizelle D — DD 

n D+ n» R=DR 

„ R+ „ D=DR 

n R+ »n R=RR 
also DD-DR-DR-+BR. 


Typen der Mendelschen Vererbung. 


| Diese ergeben sich aus dem Verhältnis, in welchem der dominante 
„a dem recessiven Faktor innerhalb eines Merkmalpaares steht. Was 
ie allgemeinen Vorstellungen über diese Beziehungen betrifft, so 
Aben sich die meisten Autoren der Pr&sence-Absence-Theorie Batesons 
i ngeschlossen. Hiernach soll nur der dominante Faktor als materielles 
 Äörperchen irgend welcher Art im Keimplasma wirklich vorhanden 
ein, während der Recessive-Zustand durch das Fehlen dieses Faktors 
ædingt ist. Dann wäre der recessive homocygote Zustand — 00 (= RR, 
‚a dem zuerst erwähnten Beispiel aa), der heterozygote Zustand DO 
DR bzw. Aa), der dominante homozygote Zustand DD (in unserem 
Beispiel AA). Mir scheint Plates Grundfaktor-Supplementtheorie plau- 
bler, wenn auch mit einer geringen Abänderung. Plate nimmt an, 
„daß wenigstens in vielen Fällen auch der recessive Zustand ein be- 
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stimmtes materielles Substrat hat“, das Plate den Grundfaktor nemnt: ; 
„indem zu dem Grundfaktor noch ein ‚Supplement‘ kommt, ruft er das ! 
dominante Merkmal hervor“. Der Grundfaktor kann durch das Supple 
ment nicht nur positiv, sondern auch negativ beeinflußt werden: im | 
ersteren Falle hat also das Supplement eine erregende Wirkung, die ; 
dominante Eigenschaft erscheint dann gegenüber der recessiven al | 
neues, positives Merkmal: im zweiten Falle wirkt das Supplement hemmend 
auf den Grundfaktor, der Grundfaktor wird dann durch das Supplement 
abgeschwächt oder aufgehoben. Ich möchte mich dieser Auffassung in 
wesentlichen anschließen. Wenn sich zwei Varietäten einer Art (fremde ; 
Arten kommen für die Mendelsche Vererbung nicht in Betracht, da 
sich Artbastarde nicht fortpflanzen) hinsichtlich eines Artmerkmak 
unterscheiden, so muß diesem Unterschied natürlich auch ein Unter- 
schied in der Erbmasse zugrunde liegen. Jedoch müssen die beiden 
Varietäten, da sie der gleichen Art angehören, für jede Eigenschaft 
und besonders auch für die differierende Eigenschaft, eine wenigsten 
teilweise übereinstimmende, artspezifische Keimplasmastruktur besitzen 
Auf dieser gemeinsamen Grundlage bauen sich dann erst die mendelnde 
Unterschiede auf. Diese Vorstellung berücksichtigt auch die Tatsach: 
daß nicht nur die Chromosomen, deren Verhalten bei der Reduktion 
teilung der Mendelschen Theorie gut entspricht (cf. später) und & 
nach R. Hertwig hauptsächlich für die mendelnden Faktoren ale Grund 
lage in Betracht kommen, sondern auch das bei jeder Amphimixis mit 
vererbte Zellprotoplasma durch seine gesamte, artspezifische Struktur 
für die Vererbung von Bedeutung ist. Nach meiner Auffassung er: 
spricht also der Grundfaktor (= recessive Zustand) der artspezifischer 
beiden Varietäten gemeinsamen Keimplasmastruktur, das Supplemer: 
(= dominanter Faktor) der den Unterschied zwischen den Varietät: 
bedingenden Erbeinheit. Diese stellt also, ebenso wie nach der Pre ! 
sence-Absence- oder der Grundfaktor-Supplementtheorie ein Plus gege 
über der gemeinsamen artspezifischen Grundlage dar. Die Wirkux 
dieses dominanten Faktors kann auch nach unserer Auffassung ein: 
erregende oder hemmende sein. Die schon von Mendel eingeführt : 
Schreibweise ist für sämtliche Auffassungen brauchbar, wenn man si 
nur vergegenwärtigt, daß die Symbole, d. h. die großen und klein 
Buchstaben der dominanten und recessiven Faktoren nicht wörtl4 
dem Vorhandensein und völligen Fehlen eines Erbfaktors entspreches 
sondern nur relativer Natur sind (worauf auch Goldschmidt be 
weist); dann bezeichnet der recessive Faktor (nach Bateson — 0) ss 
gemeinsamer Grundfaktor der Varietäten den Unterschied — 0, der do 
minante Faktor das Vorliegen der unterscheidenden Erbeinheit. Meine 
Erachtens kann ferner der Mehrbesitz von Erbfaktoren bei dem domi- 
nanten Typus nicht nur dadurch bedingt sein, daß der dominante Typu 
außer dem Grundfaktor noch ein Supplement besitzt, sondern auch di 
durch, daß er den ganzen Grundfaktor besitzt, während dem recessiveı 
Typus irgend etwas vom Bestande des Grundfaktors fehlt. Diese Ver 
stellung erleichtert meines Erachtens das Verständnis mancher recessive 


— s s 
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Krankheiten, bei denen ersichtlich die Krankheit in dem Fehlen bzw. 
ler Hypofunktion einer Eigenschaft beruht und recessiv ist. Eine 
ındere Schreibweise als die Mendelsche ist jedoch auch hierfür nicht 
ötig, da diese das Relative zwischen Dominanz und Rezession voll- 
rommen zum Ausdruck bringt. 

Je nachdem nun der dominante Faktor den recessiven völlig oder 
eilweise oder in individuell variablem Grade überwiegt, unterscheiden 
vir 3 Typen der Mendelvererbung. 


1. Pisumtypus: D ist vollkommen dominant über R. Dann gleichen 
ie DR-Individuen völlig den DD-Individuen, das Schema wäre dann: 


Äußere Erscheinung. 





P D-+R 
F, D 
EEE EEE SS ETE, 
F 1D + 2D + 1R 
„A — ——— —— —— 
F, D ıD + 2D + 1R R 
A — — — — — — 
F, D D 1D4+2D41R R R 
Idioplasma. 
P DD + RR 
F, D(R), der völlig unterdrückte Faktor eingeklammert. 
— — — — —— — — — —— 
FR ıDD + 2D(R) + 1RR 
— — — — — —— jun 
FR DD ıDD + 2D(R) + 1RR RR 
— — — — 
F. 


—— — — — 
DD DD 1DD-+2D(R)+ı1RR RR RR 


. h. also bei der Vermehrung der Heterozygoten D(R) unter sich ent- 
“hen die Nachkommen vom Aussehen DD — hierher gehören auch 
ie D(R) — und vom Aussehen RR im Verhältnis 3:1. 


2. Zeatypus. DR steht intermediär zwischen D und R (häufig in 
sriablem Grade, aber nie so stark nach D oder R variierend, daß die 
IR völlig das Aussehen von DD oder RR erreichen). 

Das Schema wäre also für die äußere Erscheinung (für das Idio- 
lasma bleibt es selbstverständlich das gleiche wie bei 1.): 





P D+R 
— die Klammer. die D und R zusammenfaßt, be- 
F, DR: deutet intermediäres Aussehen der Heterocygoten 
F, ADD + 2DR + 1RR 
u — 


—— — — — — 
F, DD 1DD-+2DR + 1RR RR 


3. Unvollkommene Dominanz. D ist individuell in verschiedenem 
ade über R dominant, so daß DR-Individuen vom äußeren Typ DD, 
RAR, sowie alle Übergänge vorkommen. 
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Das Schema wäre dann: 


P D-+R 
F, D bis R 

— — —— — — — 
F, 1DD + 2(DbsR) + 1RR 


— — — — — 
F, DD 1DD-+2(DbisR)+1RR RR 


Man sieht also, daß selbst bei einfachster Sachlage: wenn die Dii- 
ferenz der Eltern nur hinsichtlich einer Eigenschaft besteht und die: 
Eigenschaft auf einer einzigen Erbeinheit beruht — bei den Heter 
zygoten in der ersten Tochtergeneration hinsichtlich der äußeren sicht 
baren Eigenschaft alle Möglichkeiten vorliegen können, die Heterozygit:: 
können aussehen wie DD, zwischen DD und RR stehen, sowie Ri: 
völlig gleichen. Erst die weitere Vermehrung der Heterozygoten F 
unter sich klärt durch die Spaltungserscheinungen die Sachlage auf. 

Die Kreuzungsexperimente haben weiterhin gezeigt, daß die äußer: 
Merkmale bald durch einen einzigen, bald durch 2 oder 3 oder n: 
mehr Erbfaktoren verursacht werden. Wir können daher monogen: 
digene, trigene, polygene Merkmale unterscheiden (Plate). Da à 
einzelnen Faktoren bei Kreuzungen solcher Merkmale getrennt werd: 
können, ergeben sich bei der Kreuzung digener und trigener usf. Mei: 
male kompliziertere Verhältnisse. Viele Eigenschaften und Krankheit: 
des Menschen gehören hierher (worauf Häcker besonders hinsei: 
ich möchte deshalb kurz das Schema für dihybride Kreuzungen s: 
Plate folgen lassen, um die Methode zu demonstrieren, mittels dee : 
polyhybride Kreuzungen analysiert werden. 


(Vgl. hierzu das Schema auf folgender Seite.) 


Was die äußere Erscheinung der 16 Individuen anbetrifft, so möt: 
ich nur den einfachsten Fall bei vollkommener Dominanz hervorhebe 
wobei die recessiven Eigenschaften des einen Elters (ab — schwarz-se: 
gescheckt) unter 16 Nachkommen nur einmal zum Vorschein komn“: 
bei einer geringeren Nachkommenschaft mit Wahrscheinlichkeit ük: ' 
haupt nicht und dadurch übersehen werden, obwohl eine vollkomr:: 
gleichmäßige Übertragung der Erbeinheit a und b auf die Nachkomn:i 
stattfindet. 

Die übrigen, schon sehr komplizierten Möglichkeiten hinsicht.: 
der äußeren Erscheinung der 16 Individuen sind bei Plate nst- 
zusehen. 


Das grundsätzliche Verhalten der Mendelschen Vererbung bei mo: 
und polyhybrider Kreuzung wäre damit, soweit es für den Men«t:: 
in Betracht kommt, beschrieben. Es ist nunmehr noch zu erwähr:: 
auf welche verschiedene Weise die einzelnen Faktoren auf di— 
Bildung eines Artmerkmals wirken können. 
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Sehema der dihybriden Kreuzung. 


A = wildfarbig, a — schwarz, vollkommene Dominanz 
B= einfarbig, b= weiß gescheckt, n ” 

P AB ab oder Ab aB 

F, AB ab — äußerlich einfarbig wildfarbig, 


Gameten: AB, Ab, aB, ab. 


F, 





äußerlich — 9 AB -- 3 Ab + 3 aB + 1 ab = 16 
wildfarb. einfarb. | wildf. gescheokt | schwarz einfarb. | schwarz-weiß gesch. 
in Proz. in Proz. in Proz. in Proz. 
56,25 18,75 18,75 6,25 


innerlich — 4 Homozygoten: AABB, AAbb, aaBB, aabb, die konstant 
züchten, auf der Tabelle mit o bezeichnet, 
— 8 Monoheterozygoten: 2AABb +2 AaBB +4 2Aabb 
+2aaBbb....... 
= 4 Diheterozygoten: AaBb . .......2.0. 


welche 
spalten. 


Sind mehrere ungleichartige Erbfaktoren bei der Bildung eines 
einzigen Artmerkmals (eines sogenannten polygenen Merkmals) beteiligt, 
æ kann die Bedeutung der einzelnen Faktoren eine sehr verschiedene 
sein. Nach Plate sind auf Grund der Kreuzungsexperimente folgende 
Arten von Faktoren analysiert: 

1. Erregungsfaktoren. Sie veranlassen irgend eine Farbe, Struktur, 
Form, Größe usw. 

2. Konditionalfaktoren sind solche Einheiten, die vorhanden sein 
müssen, damit ein oder mehrere Faktoren überhaupt eine äußere 
Eigenschaft hervorrufen können. So scheint ganz allgemein bei Tieren 
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und Pflanzen die Pigmentbildung auf einem solchen Grundfaktor zu 
beruhen, dessen Fehlen dann Albinos bedingt. Beruht ganz allgemein 
eine Eigenschaft auf einem Erregungs- und einem Konditionalfakter. 
z. B. A -+ B, so tritt die Vererbung nach den Proportionen ein, die für 
die dihybride Kreuzung angegeben wurden, die Heterozygoten ABat 
unter sich gepaart, ergeben auf 9 Nachkommen, die das betreffend: 
Merkmal besitzen, 7 Nachkommen, die es nicht besitzen. 

3. Transmutatoren sind solche Erbeinheiten, die die Wirkun 
anderer modifizieren (z. B. Verwandlung roter Farbe [Faktor R] in 
Purpur durch Faktor B, der vielleicht einen bläulichen Farbstoff bilde: . 

4. Verteilungsfaktoren regulieren die Verbreitung eines Farbstoffe 
oder einer anderen Eigenschaft. So beruht die Einfarbigkeit der Nage 
tiere auf einer besonderen Erbeinheit, die bei weißgescheckten Indi- 
viduen fehlt. 

5. Intensitätsfaktoren, die den Grad einer Eigenschaft verstärken. 
sind bei polygenen Merkmalen sehr häufig, z. B. sind beim Löwenmaul ` 
von Baur zwei derartige Erbeinheiten nachgewiesen, die die rote Fark 
verdunkeln. Ä 

6. Am eigentümlichsten sind die Hemmungsfaktoren, die das Au: 
treten einer Eigenschaft, z. B. einer bestimmten Farbe verhindern, od 
die das Wachstum eines Organs unterdrücken, so daß es klein bleit: 
oder gar nicht sich entwickelt. Das Charakteristische ist dann, ds 
in allen solchen Fällen der negative Zustand dominiert über den poš- 
tiven. Eine weitere Form der kombinierten Erbeinheiten ist dk 
„Homomerie“ (Plate). Hierher gehören diejenigen polygenen Eige 
schaften, die durch gleichsinnige Faktoren (Nilsson-Ehle) zustand: 
kommen, das heißt durch zwei oder mehrere Erbeinheiten, die jed: 
für sich ungefähr dasselbe Außenmerkmal, etwa eine bestimmte Farb: 
oder eine bestimmte Länge eines Organs, auslösen, zusammen aber ein: 
verstärkte Wirkung ausüben. 

Den Gegensatz hierzu bildet die Erscheinung der „Heterostas’ 
(Bateson). Hier verdeckt die Anwesenheit eines bestimmten Faktor: 
z. B. A, vollkommen einen anderen Faktor B, A wird dann epistatisch 
B hypostatisch genannt. Bei einer Kreuzung zwischen AA und BB 
erhält man dann AB vom äußeren Habitus — A, also wie bei vollkommen: 
Dominanz (Pisumtypus). Die Entscheidung, ob A epistatisch oder echt 
dominant über B ist, läßt sich durch Vererbungsversuche und hierrot 
abgeleitete Analyse der Keimzellen treffen. Ist A dominant über B. 
dann wandern A und B beim Bastard AB nie in die gleiche Keimzelle. 
es entstehen nur Keimzellen A oder B, ist A epistatisch über B, danı 
ist das somatische Keimplasma des betreffenden Organismus AABB und 
die heterostatischen Faktoren werden bei der Keimzellenbildung nich 
getrennt, es entstehen die Keimzellen AB -+ AB. Die Heterostase it 
bei der Geschlechtsbestimmung und der geschlechtsabhängigen Ver 
erbung von Bedeutung. Wichtig sind ferner noch die gegenseitig:z 
Beziehungen von Erbfaktoren, die man als Korrelation von Erbfaktore 
bezeichnet (Nilsson-Ehle), sowie die sogenannte Pleiotropie. Durt 
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bestimmte Kombinationen von Erbfaktoren werden andere Erbfaktoren 
in ihrer Entfaltung beeinflußt, so daß sie sich ohne bisher bekannte 
Art des Zusammenhangs in abweichender Art entfalten. Ganz all- 
gemein versteht man unter Korrelation also eine Wechselbeziehung der 
Teile eines Organismus untereinander. Bekannt ist ja schon länger 
besonders die funktionelle oder physiologische Korrelation, wie sie durch 
die Drüsen mit innerer Sekretion ausgeübt wird und wie sie in der 
funktionellen Abhängigkeit fast aller Organe vom Nervensystem zum 
Ausdruck kommt. 

Eine „pleiotrope“ Erbeinheit (Plate) ist eine solche, die gleich- 
zeitig mehrere Merkmale, die zu ganz verschiedenen Organen gehören 
önnen, beeinflußt. „Es folgt daraus, daß solche von einer Erbeinheit 
ıbhängigen Merkmale stets gemeinsam vorkommen müssen und korre- 
ativ verbunden erscheinen werden“. Diese Tatsache spricht gegen 
ine sehr hohe Zahl von Faktoren. Es können quantitative und 
walitative Eigenschaften auf demselben pleiotropen Faktor beruhen 
Johannsen). 


Chromosomenforschung. Geschlechtsbestimmung. 


Ein besonderer Fall der Mendelschen Vererbung ist die Bestimmung 
les Geschlechts. Da sie bei geschlechtsabhängigen Krankheiten eine 
tolle spielt, muß sie kurz erwähnt werden. Ich halte mich in folgendem 
wuptsächlich an die Darstellung Goldschmidts. 

Schon Mendel selbst hatte vermutet, daß Männlichkeit und Weib- 
‚ichkeit als selbständig spaltende Erbfaktoren zu betrachten seien. 
Nach der Wiederentdeckung seiner Gesetze waren es vor allem Correns, 
sstle und Bateson, die eine mendelische Erklärung des Geschlechts 
rersuchten. Vier Gründe sprechen bauptsächlich datür, daß das Ge- 
chlecht durch ein Mendelsches Faktorenpaar bestimmt wird: 

1. Die Vererbung der sekundären Geschlechtsmerkmale, die nor- 
nalerweise immer konform mit dem Geschlecht vererbt werden, so daß 
® wohl selbstverständlich ist, daß der Vererbungsmechanismus für beide 
ler gleiche ist. 

2. Die Erfahrungen über geschlechtsbegrenzte Vererbung. 

3. Bisher auf das Pflanzenreich beschränkte Versuche, direkt mit 
der Eigenschaft Mähnlichkeit und Weiblichkeit im Bastardierungs- 
experiment zu arbeiten. 

4. Die oytologischen Befunde an den Keimzellen. 

Die Tatsache, daß bei allen Tieren beide Geschlechter gleich häufig 
gebildet werden, spricht zunächst für eine Vererbung des Geschlechte 
nach dem Schema der monohybriden Kreuzung bei vollkommener Do- 
minanz, wobei ein Heterozygote mit einem recessivhomzoygoten Indi- 
viduum gekreuzt wird: 

DR -+ RR = DR + RR, wobei also die Individuen mit dem 
dominanten und recessiven Merkmal 


stets in gleicher Zahl entstehen. 
27* 
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Es muß demnach das eine Geschlecht hinsichtlich des Geschlecht- 
faktors heterozygot, das andere homozygot sein. Das homozygote Ge- 
schlecht enthält den recessiven Faktor, das heterozygote den dominante: 
und recessiven. Sei z. B. das Weibchen homozygot (wie vermutlich 
beim Menschen) und R der recessive, D der dominante Geschlechtefakter. 
dann entsteht 


aus einer Spermie R und einem Ei R == RR, d.h. ? 
n n n D n » » R=DR, » å 


Diese Formulierung erweist sich aber nicht als ausreichend, w: 
aus folgendem hervorgeht: 

Es war schon Darwin bekannt, daß jedes Geschlecht die Eigen 
schaften des anderen latent in sich enthalten muß, da z. B. dur 
männliche Tiere bei Kreuzungen die Eigenschaften der Weibchen aui 
den Bastard vererbt werden können. Auch andere Erscheinung. 
sprechen hierfür. Es müssen sowohl die Spermien wie die Eier d: 
Erbfaktoren für die primären und sekundären Geschlechtscharakte:: 
sowohl des eigenen wie des anderen Geschlechts enthalten. Es « 
weiterhin nach Goldschmidts Bezeichnung: 


F = Faktor für die primären weiblichen Geschlechtscharaktere 


G= n »n n» sekundären n n 
M= n» » » primären männlichen ” 
A= n» n n sekundären n n 


so sind die weiblichen Keimzellen, wenn die ? homozygot angenomme: 
werden: 
(MA) (FG) 

und die Somazellen (MA)(MA)(FG)(FG), wobei FG epistatisch ist übe 
MA (nicht dominant, da ja MA und FG in die gleichen Keimzelle: 
wandern). 

Es werden also durch die Faktoren der primären und sekundär: 
weiblichen Merkmale die Faktoren der männlichen Merkmale verdeck 

Das ġ wäre dann in den Somazellen (MA)(MA)(FG)(fg), wobei í 
und g den recessiven Zustand der primären und sekundären weibliche 
Geschlechtscharaktere bezeichnen. Es kommt dann in den Somazelle : 
nur ein Faktorenpaar FG zur Wirkung, dieses überdeckt zwar ein Merk: 
malspaar MA, nicht aber zwei Merkmalspaare MA, so daß bei der Fak- 
torenkombination MAMA FGfg das männliche Faktorenpaar überwiegt. 

Diese Beziehungen sind von Goldschmidt durch Kreuzungen bei 
Schmetterlingen (Lymantria dispar und japonica) bewiesen. 

Das & bildet dann die Spermien (MA)(FG) und (MA)(fg). Dann 
folgt aus 


— — — 


Spormie Ei 
(MA)(FG) -+ (MA)(FG) = (MA)(MA)(FG)(FG) = 9 
(MA)(fg) + (MA)(FG) = (MA)(MA)(FG)(fg) — 8 
In diesem Falle ist das ? homozygot. Nach der ersten Feststellung 
aus dem Tierreiche nennt man diesen Typus den Drosophilatypus. ZU 
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ihm gehört vermutlich der Mensch. Es ist auch der entgegengesetzte 
Typ im Tierreich festgestellt, wobei also die Männchen homozygot (oder 
homogam, wie mit Beziehung auf die Homozygotie der Geschlechts- 
merkmale gesagt wird) und die Weibchen heterozygot sind (Abraxas- 
typus). 

Von den bisherigen Beweisen für die mendelistische Geschlechts- 
vererbung möchte ich nur die Chromosomenbefunde besonders erwähnen, 
da sie das Verständnis der Geschlechtsvererbung ganz wesentlich er- 
leichtern und außerdem überhaupt eine Grundlage der Vererbungslehre 
geworden sin. 

Als Chromosomen bezeichnet man bekanntlich die schleifenartigen 
Gebilde, in denen sich vor jeder Zellteilung die Chromatinsubstanz des 
Zellkerns, also des für die Vererbungsvorgänge wichtigsten Bestandteils, 
anordnet. Die einzelnen Chromosomen sind in ihrer Bedeutung nicht 
gleichwertig; sie enthalten, wie Boveri experimentell nachweisen konnte, 
verschiedene Erbfaktoren. Auch morphologisch sind die einzelnen Chro- 
mosomen bei vielen Arten in leicht erkennbarer Weise zu unterscheiden 
und zwar gleichen sich unter der Gesamtzahl der Chromosomen je zwei 
Chromosomen in Form und Größe, so daß sich also die Gesamtzahl 
der Chromosomen aus Chromosomenpaaren zusammensetzt. Jedes Chro- 
mosomenpaar besteht aus einem väterlichen und einem mütterlichen 
Chromosom, von denen jedes die gleichen Erbfaktoren besitzt, die 
Einzelehromosome eines jeden Paares sind also „homolog“. Wahr- 
scheinlich enthält jedes Chromosom eine mehr oder minder große Zahl 
einzelner Faktoren, da die relativ geringe Zahl der Chromosomen (beim 
Menschen etwa 24) nicht als die Gesamtheit der Erbfaktoren angesehen 
werden kann, und da bereits bei verschiedenen Arten durch Bastardierung 
eine größere Zahl mendelnder Faktoren nachgewiesen ist, als es der 
Chromosomenzahl der betreffenden Art entspricht. 

Die Chromosomenzahl ist nun in allen Zellen des Organismus eines 
Tieres die gleiche; sie ist für jede Tierart charakteristisch. Die reifen, 
d.h. befruchtungsfähigen Keimzellen enthalten nur die halbe Zahl von 
Chromosomen wie die Zellen des Somas (und mithin auch die Ur- 
geschlechtszellen. Da aber jede Keimzelle sämtliche Arteigenschaften 
übertragen kann und demnach sämtliche Erbfaktoren besitzt, so sagt 
man: es besitzen die reifen Keimzellen eine „einfache Chromosomen- 
garnitur“ (sie sind „haplod“), die Zellen des Somas eine „doppelte Chro- 
mosomengarnitur“ (sie sind „diplod“). Dies stimmt vollständig mit 
den Vorstellungen des Mendelismus überein. 

Bei der Befruchtung entsteht also durch Vereinigung zweier ha- 
ploder Zellen eine diplode Zelle und aus dieser durch erbgleiche 
Teilung die sämtlichen Zellen des Somas mit doppelter Chromosomen- 
garnitur. 

Zum Verständnis der Vererbungsvorgänge ist eine Kenntnis des 
Verhaltens der Chromosomen zunächst bei der gewöhnlichen Zellteilung 
(der Karyokinese — Äquationsteilung) und bei der Reifeteilung der Ur- 
geschlechtszellen (der Reduktionsteilung) nötig. 
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Die Karyokinese vollzieht sich folgendermaßen (Fig. 1): Die Chr- 
matinsubstanz des Kerns ordnet sich zunächst zu den Chromosomen an. 
Der Kern löst sich dann auf, die Chromosomen stellen sich jetzt in 





Fig. 1. Schema der mitotischen Zellteilung. 1 bis 3 Bildung der Chromosomer 

im Kern; 4 Auflösung des Kerns; 5, 6 Bildung der Äquatorialplatte; 7, 8, 10 Aus 

einanderweichen der Tochterplatten; 9, 11, 12 Rekonstruktion der Tochterkerze. 
Gez. von Dr. Dingler (aus Goldschmidt). 


eiuer durch die Zellmitte gehenden Ebene ein (der sogenannten Aequs- 
torialebene, die durch die zweipolige Strahlenfigur der beiden Centr- 
somen bestimmt ist); sie bilden die Äquatorialplatte (6.). Dann wir: 
jedes Chromosom der Länge nach gespalten (7.), die Spalthälften wandern! 
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nach den beiden entgegengesetzten Zellpolen aneinander (8. u. 10.) und 
hierauf tritt in der Mitte der Zelle auf dem Wege der Durchschnürung 
die Teilung der Zelle in zwei gleiche Hälften ein (10. u. 9.) Hierauf 
werden die Kerne der Tochterzellen rekonstruiert (11. u. 12.). Jede 
Tochterzelle hat dann wieder die gleiche Zahl Chromosomen und das 
gleiche Chromosomenmaterial wie die Mutterzelle (erbgleiche Teilung). 

Wesentlich anders vollzieht sich die „Reduktionsteilung“, d. i. die 
Teilung der Urgeschlechtszellen in die reifen Geschlechtszellen. Hier 
tritt eine Halbierung der Gesamtzahl der Chromosomen, aber nicht 
der einzelnen Chromosomen ein. Es müßte ja sonst bei der Vereinigung 





A Acht aufeinander folgende Stadien 
der synaptischen Phänomene im Sper- 
matocytenkern von Fasciola hepatica. 

Nach Schellenberg. 

B Bukettstadium aus einer Spermato- 
cyte von Pamphagus zur Demon- 
stration der feineren Chromosomen- 

struktur. 
Nach Granata (aus Goldschmidt). 


der reifen Keimzellen eine Verdoppelung der Chromosomen in der be- 
fruchteten Eizelle eintreten, bei der nächsten Generation eine weitere 
Verdopplung usw. Bei der Reifung der Keimzellen spielen sich noch 
andere Vorgänge, u.a. auch mitotische Zellteilungen ab, die aber für 
das Verständnis der Vererbungsvorgänge, insbesondere der spaltenden 
Vererbung weniger wichtig sind und deshalb hier nicht näher be- 
schrieben werden. (Über die Vorgänge der Synapsis und der gesamten 
Reifeteilungen vgl. bes. Häcker.) Die Reduktionsteilung spielt sich im 
wesentlichen folgendermaßen ab (Fig. 2 und 3). 

Nachdem sich die Chromatinsubstanz des Kerns zu Chromosomen 
angeordnet hat, verschmelzen im „Synapsis-Stadium“ die homologen 
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väterlichen und mütterlichen Chromosomen vorübergehend miteinander 
Während der Verschmelzung werden die einzelnen väterlichen und 
mütterlichen Erbfaktoren innerhalb der beiden homologen Chromosomen 
in allen Möglichkeiten gegeneinander ausgetauscht. 

Man sieht aus Figur 2B sehr schön, daß die Chromosomskchleifer 
aus einzelnen perlenschnurartig aneinandergereihten Chromatinkörnche: 
bestehen und daß durch das enge Aneinanderlegen je zweier homologe: 
Chromosomenschleifen immer je zwei solcher Chromatinkörnchen eng 
nebeneinander zu liegen kommen, so daß also die Perlenschnur der 
Chromatinkörnchen eine doppelte ist. Es können dadurch innerhalb der 
einzelnen Chromosomenschleifen die homologen väterlichen und mütter 
lichen Chromatinkörnchen in allen Kombinationen gegeneinander av- 
getauscht werden; alle Kombinationen haben die gleiche Weahrscheir- 
lichkeit. 





Fig. 3. Schema des Verlaufes der Reduktionsteilung bei Annahme vun 
drei Tetraden. Nach Grégoire (aus Goldschmidt.) 


Nach der Verschmelzung trennen sich die väterlichen und mütter- } 
lichen Chromosomen wieder voneinander (Fig. 3A) und stellen sich : 
in der Äquatorialplatte ein und zwar in paarweiser Anordnung (Fig.3B- 
Oft tritt in diesem Stadium als Vorbereitung für die spätere Äquations 
teilung bereits eine Längsspaltung der Paarlinge ein, wodurch aus det 
Chromosomenpaaren Vierergruppen, die sog. Tetraden entstehen 
(Fig. 3C). Jetzt erfolgt die Teilung der Zelle in zwei Tochterzelk: 
(Fig. 3D). Diese Teilung erfolgt also nicht wie bei der mitotischen 
Zellteilung zwischen den Hälften der vorher gespaltenen Chromosome: 
sondern zwischen den einzelnen, ganzen Chromosomen der Chrome 
somenpaare. Dadurch ist die Zahl der ganzen Chromosomen in det 
Tochterzellen halbiert. — Hierauf folgt noch cine (oder mehrere) mitoti 
sche Kernteilung (Fig. 4B und C), die aber lediglich eine Vermehrung 
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der Keimzellen ohne weitere Veränderung im Aufbau der Chromosomen 
bedingt. 

In welcher Weise der Austausch der einzelnen Erbfaktoren während 
der Synapsis die Entstehung verschiedener Keimzellen ermöglicht, soll 


mes 


Fig. 4. Schema des Verlaufes der Äquationsteilung, an Fig. 3 anschließend. 
A folgt auf 3E, ist nur um 90° gedreht. Nach Grégoire (aus Goldschmidt). 





das Schema Fig. 5 darstellen. Bild a) zeigt die Urgeschlechtszelle 
‚eines Dihybriden, wobei die zwei dominanten Faktoren schwarz, die 
entsprechenden recessiven Faktoren weiß, die homozygoten Faktoren punk- 
tiert gezeichnet sind. Man sieht, daß aus einer solchen diheterozygoten 
Urgeschlechtszelle 4 verschiedene reife Gameten entstehen können. 





£. d. 
Fig. 5. Die zwei möglichen Arten der Verteilung von zwei verschiedenen Chromo- 
somenpaaren bei der Reifeteilung der Geschlechtszellen eines Dihybriden. Es können 
vier Arten von Gameten gebildet werden (aus Goldschmidt). 
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Die Kombinationsmöglichkeiten dieser 4 Gameten bei der B- 
fruchtung zweier solcher Diheterozygoten geht aus Fig. 6 hervor 
Es ergibt sich dabei das gleiche Resultat wie bei der mendelistisch-: 
Schreibweise (vgl. das Schema bei dihybrider Kreuzung S. 417). Utr- 
blickt man die wesentlichen Resultate der Chromosomenforschung. s 


AB 
ab 





Fig. 6. Die 16 Möglichkeiten, in denen sich die 4 Gametenarten des Dibybni-" 
zur Erzeugung von F, kombinieren können. Die Buchstabensymbole ergeben è» 
Kombinationsschema des Dihybridismus (aus Goldschmidt). 


ergibt sich cine völlige Übereinstimmung mit den Grundvorstellung:*: 
des Mendelismus, insbesondere hinsichtlich der Zusammensetzung ır 
somatischen Keimplasmas aus Anlagenpaaren und der schon von Meni- 
ohne Kenntnis der Chromosomenbefunde begründeten Anschauung üle 
die Spaltung der Anlagenpaare bei der Bildung der Keimzellen. 
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Die Chromosomentheorie ist weiterhin dazu geeignet, die Bestimmung 
des Geschlechtes auf alternierende Vererbung zurückzuführen. Wir 
erwähnten schon, daß die Zahl der Chromosomen in den Somazellen 
der verschiedenen Tierarten eine für die betreffende Art charakteristische 
ist. Bei einigen Arten ist jedoch nachgewiesen, daß die Somazellen 
les einen Geschlechts ein Chromosom mehr besitzen als die des anderen. 
setzen wir den Fall, der nach den bisherigen Untersuchungen für den 
Menschen Giltigkeit hat, daß nämlich das ? ein Chromosom mehr be- 
itzt als das &, wie es auch bei den meisten Tierarten (viele Arthro- 
oden, Würmer, Wirbeltiere) gefunden wurde (vgl. besonders Wilson). 
)as ꝰ enthält in all diesen Fällen eine gerade Zahl von Chromosomen, 
las & eine ungerade, da es ein Chromosom weniger besitzt; während 
xim Ẹ alle Chromosomen paarweise vorhanden sind, besitzt das & ein 
'homosom, das ohne Partner ist (in Fig. 7b mit k bezeichnet). Dieses 
hromosom, das sich in vielen Fällen morphologisch deutlich von den 
nderen, paarweise vorhandenen Chromosomen unterscheidet, wird das 
(-Chromosom oder auch Heterochromosom gegenüber den bei beiden 
:eschlechtern paarweise vorhandenen Autochromosomen genannt; beim 
' ist es als Chromosomenpaar vorhanden. Nennen wir die Zahl der 
Autochromosomen 2n, so enthalten die Somazellen des 9 2n Auto- 
hromosomen + 2 Heterochromosomen, die Zellen des & 2n Autochromo- 
omen + 1 Heterochromosom. 

Bei der Reduktionsteilung der Urgeschlechtszelle entstehen infolge- 
lessen beim Männchen zwei verschiedene Sorten von Spermien: 


Spermien mit der Chromosomenzahl n- 1 
und j k y% j n 


las Weibchen dagegen bildet nur eine Sorte von Eiern, nämlich alle 
nit der Chromosomenzahl n +- 1. 

Dies geht aus dem Schema Fig. 7 hervor, woraus sich auch die 
‘ntstehung der zwei verschiedenen Spermatiden bei der Reduktions- 
eilung der Ursamenzellen ergibt (Fig. 7 g und h). 

Bei Vereinigung der Keimzellen folgt, wenn n die Zahl der Auto- 
hromosomen und X das Heterochromosom bedeutet 


Spermie n+ X und Ei n +X = befruchtete Eizelle 2n -2X also Weibchen 
n » „ n+X= 7 „ 2n+1X „ Männchen. 


Das X-Chromosom ist bei vielen Tierarten von den übrigen Chromo- 
smen getrennt sichtbar und war nur dadurch zu entdecken; bei anderen 
Tierarten ist es vermutlich in irgend einem Autochromosom enthalten. 
Es ist nur geschlechtsbestimmend; es enthält nicht etwa selbst die An- 
lagen der primären und sekundären Geschlechtscharaktere, doch wirkt 
es auf die in heterozygotem Zustand vorhandenen Geschlechtsfaktoren 
‚beim Drosophilatypus (Menschen) also auf die weiblichen] irgendwie 
aktivierend ein. Mit Berücksichtigung des X-Chromosoms läßt sich die 
Geschlechtsbestimmung beim Drosophila-Typus meines Erachtens folgen- 
dermaßen formulieren. 
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Nach Mendelistischer Schreibweise war 
(MA)(MA)(FG)(FG) = Weibchen, (MA)(MA)(FG)(fg) = Männchen. 


Hiebei waren also die & Merkmale nur in dominanten, die ? in 
dominantem und recessivem Zustand vorhanden, die & hinsichtlich der 
? Geschlechts-Faktoren heterozygot. Weiterhin war FG epistatisch über 
MA, dagegen 2MA epistatisch über 1FG. Man braucht in diesem Fali 
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Fig. 7. Chromosomenverhältnisse von Anasa tristis. a die Chromosomengamitur 
der Ursamenzellen; b die gleichen Chromosomen paarweise geordnet; c die Gar 
nitur einer Ureizelle; d die gleichen paarweise geordnet; e Metaphase der 1. Sper 
matocytenteilung; f die 2. Reifeteilung; g, h die beiden Tochtergruppen eine 
Teilungsfigur vom Pol gesehen. h besitzt allein das unpaare Chromosom k 
Nach Wilson aus Häcker (bzw. Goldschmidt). 


dem X-Chromosom nur die Fähigkeit beizulegen, die recessiven Fak- 
toren fg in die dominanten FG zu verwandeln, also nach der Plateschen 
Auffassung das Supplement zu dem Grundfaktor fg darzustellen. um 
durch eine einfache Substitution völlige Übereinstimmung mit den 
Mendelschen Formeln zu erhalten. 


Setzt man nämlich: FG = fg +- X 
fg — fg ohne X 
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und substituiert dies in die zuletzt erwähnten Formeln, so folgt 
Weibchen = (MA)(MA)(fg + X) (fg + X) 
Männchen = (MA)(MA)(fg + X)(fg) 


Daraus folgt für die Keimzellen: 


Eier alle (MA)(fg + X) 
Spermien (MA)(fg + X) und (MA)(fg). 


Bei der Vereinigung der Keimzellen: 


Ei (MA)(fg + X) + Spermie (MA)(fg + X) = (MA)(MA)(fg + X)(fg + X) 
also Weibchen 

Ei (MA)(fg +- X) -+ Spermie  (MA)(fg)=(MA)(MA)(fg + X) (fg) 
also Männchen. 

| 


Die Kenntnisse dieser Vorgänge ist wichtig für das Verständnis 
der geschlechtsabhängig vererbten Krankheiten. Der Krankheitsfaktor 
ist hier an das X-Chromosom gebunden. 


Zwitter. 


Sind bei einem Individuum einer getrennt geschlechtlichen Art die 
Geschlechtsdrüsen zwitterig gebaut, also bei einem Individuum zugleich 
die primären Geschlechtsmerkmale der beiden Geschlechter vorhanden, 
3% spricht man, da wirkliche Funktionsfähigkeit der beiden Geschlechts- 
Trüsen noch nie beachtet worden ist, von Pseudohermaphroditismus 
Findet sich das Vorhandensein der beiderlei sekundären Geschlechte- 
‚nerkmale bei einem Individuum, so nennt man dies Gynandromorphis- 
mus. Die Gynäkomastie (Auftreten weiblicher Brustdrüsen beim Mann) 
gehört hierher: sie ist nach Hegar beim Menschen zuweilen erblich. 
Die zwitterige Veranlagung wird im Anschluß an Experimente von 
Brake und Goldschmidt dadurch erklärt, daß beim zwitterigen Mann 
Idie männlichen Geschlechtsfaktoren unvollkommen epistatisch über die 
‚weiblichen sind, beim weiblichen Zwitter (die viel seltener vorkommen) 
| "türlich umgekehrt. 


\ 


Abweichungen von den Mendelschen Vererbungsregeln. 
Latenz von Erbfaktoren. 


Die Grundanschauung des Mendelismus, nämlich die Bildung 
verschiedenzusammengesetzter Gameten bei Heterozygoten und 
die für alle @Gameten gleichgroße Wahrscheinlichkeit der Befruchtung, 
fordert die Übereinstimmung der theoretisch berechneten Zahlenver- 
hältuisse mit den experimentell gefundenen. Diese Übereinstimmung 
ist in vielen Fällen eine derart scharfe (besonders wenn eine genügend 
große Zahl von Individuen untersucht wird), daß an der Richtigkeit 
und der Bedeutung des Mendelismus für die auf sexueller Fortpflanzung 
beruhende Vererbung nicht gezweifelt werden kann. Indessen soll nicht 
verschwiegen werden, daß bei vielen Kreuzungen auch Zahlenverhältnisse 
auftreten, die nicht in die Mendelschen Proportionen passen. Doch 
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sind diese Abweichungen nicht derart, daß sie an den Grundprinzipien 
des Mendelismus rütteln könnten. Plate nennt verschiedene Möglich- 
keiten, wodurch sich derart abweichende Zahlenergebnisse erklären 
lassen. Zunächst kommen als Fehlerquelle der Methodik in Betracht: 
zu geringes Beobachtungsmaterial (besonders beim Menschen), unge 
nügende Kenntnisse der genotypischen Zusammensetzung der gekreuzten 
Rassen, Einreihung gleicher Individuen in eine falsche Rasse infolge 
somatischer Variabilität u. a. Ferner ist es möglich, daß gewisse Gameter- 
kombinationen entweder aus mangelnder Affinität sich nicht vereinigen 
oder als Embryonen absterben. Gewisse Gametensorten scheinen sich, 
nachdem sie zunächst bei der Reduktionsteilung der Urgeschlechtszeller 
in gleicher Zahl entstanden sind wie die anderen Gameten, rascher zu 
vermehren als diese und dadurch das Zahlenverhältnis der Bastardsorteı 
zu verändern (Reduplikationstheorie oder Theorie der multiplen Gameten - 
Plate), wodurch die scheinbare gegenseitige Anziehung bzw. Abstoßunz . 
gewisser Gametensorten zu erklären ist. Von besonderer Wichtigkeit: 
für die menschliche Vererbung sind die experimentell festgestellten 
Möglichkeiten der Latenz von Erbfaktoren. In manchen Fälle 
ist beobachtet worden, daß recessiv-homozygote, also RR-Individuen 
bei Selbstbefruchtung Nachkommen mit dem dominanten Merkma 
liefern können. Dies ist mit der mendelschen Theorie der Abspaltung 
von reinen d. h. ungemischten Gameten (aus DR entsteht nur D und R . 
unvereinbar. Zur Erklärung muß man annehmen, daß bei der Reduktion» 
teilung der Faktor R nicht rein von D abgespalten wurde, sondem . 
einen Bruchteil von D enthält (Theorie der „unreinen“ Gameten), der - 
später unter bestimmten Bedingungen wieder das dominante Merkmal 
erzeugt, oder (was ich mit Plate für wahrscheinlicher halte), daß der 
Faktor R überhaupt nicht von D abgespalten worden ist und zwar 
deswegen, weil D in wirkungslosem latenten Zustand sich befand und 
infolgedessen als gänzlich indifferenter Faktor in die gleiche Gamet 
gewandert ist. R(D) sei dann das Symbol für eine recessive Gamete. 
welche ein latentes und zwar dominantes Gen enthält, durch dessen 
Aktivwerden der heterozygote Zustand erzeugt wird. Verschiedene 
Kreuzungsversuche, die Erscheinung des Generationswechsels, die im 
Pfanzenreich beobachteten „beständig umschlagenden Varietäten“ und 
die bisher mit Unrecht (wie ich jetzt selbst zugeben muß) als Mute- 
tionen bezeichneten sehr charakteristischen Variationen bei Bakterien (vgl 
Verf.) eprechen für die Möglichkeit, daB aktıve Erbeinheiten plötzlich 
latent (wirkungslos) werden und umgekehrt latente Faktoren plötzlich 
wieder aktiv werden können. Derart latente, für gewöhnlich dominante 
Faktoren werden, wie aus den bisherigen Versuchen zu schließen ist 
bei der Bildung der Keimzellen nicht vom recessiven Faktor abgespalten. 
sondern können als „indifferente Gebilde überall hin verteilt werden’ 
(Plate). Nach Plate gibt es folgende Formen der Latenz: 
Vollkommene Latenz einer Eigenschaft kann eintreten infolge uw 
günstiger äußerer Einflüsse (z. B. schlechte Ernährung), infolge vo 
Verdeckung durch eine andere somatische Eigenschaft (z. B. ein Faktor 
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für rote Farbe verdeckt einen anderen Faktor für rote Streifung) — 
ferner durch gegenseitige Beeinflussung von Erbfaktoren (Latenz der 
recessiven Eigenschaften beim Pisumtypus, Latenz durch Epistase, 
durch einen epistatischen Hemmungsfaktor, durch Fehlen eines Kon- 
ditionalfaktors). 

Unvollkommene Latenz kann ebenfalls durch äußere Faktoren, 
aber auch durch die Einflüsse der Erbfaktoren aufeinander (z. B, bei 
der unvollkommenen Dominanz) veranlaßt sein. Schließlich gibt es 
sicher noch andere, bisher ganz unbekannte Ursachen für das Latent- 
werden eines aktiven bzw. für das Aktivwerden eines latenten Merk- 
mals. Zu den Erscheinungen des Valenzwechsels eines Merkmals 
zehören u. a. auch die „Spontanatavismen“, welche ohne vorherige 
Rassenkreuzung plötzlich infolge eines äußeren oder inneren Reizes auf- 
reten. Als degressiven Spontanatavismus bezeichnet man das Aktiv- 
verden einer bis dahin latenten Anlage, als progressiven Spontanate- 
‚ismus das Auftreten einer Neubildung, „welche einen früheren phyletischen 
Zustand nicht genau, aber doch in ähnlicher Weise wiederholt“ (Plate). 
Schließlich gehören hierher auch die Hemmungsbildungen, die in der 
Persistenz palingenetischer embryonaler Stadien bestehen, z. B. über- 
“älige Brustwarzen, Halsfisteln, Kryptorchismus (Plate). 


Vererbungsforschung und allgemeine Pathologie des Menschen. 


Auch wenn man die Beobachtungen beim Menschen nur auf Individuen 
ler gleichen Rasse ausdehnt, so fällt es ohne weiteres auf, daß kein 
Mensch dem anderen gleicht. Konzentrieren wir uns auf einzelne Merk- 
nale, so sehen wir, daß die meisten der einzelnen Merkmale bei den 
rerschiedenen Menschen in allen denkbaren Abstufungen vorkommen, 
lie Individuen bilden in dieser Hinsicht kontinuierliche Reihen. Die _ 
Jnterschiede sind z. T. durch äußere Einwirkungen und Anpassungen 
yeeinflußt, z. T. sind sie erblich bedingt (somatisch-mutative Fluktua- 
ion). Die Individuen bilden in ihrer Gesamtheit ein Gemisch ver- 
hiedener Genotypen oder nach Johannsens Terminologie eine Po- 
wlation. In qualitativer Beziehung bilden die einzelnen Merkmale des 
Menschen eine unübersehbar große Zahl. Da die einzelnen Menschen 
nit den verschiedensten Genotypen regellos durcheinander kreuzen, so 
olgt, daß die menschliche Population ein äußerst kompliziertes Ge- 
nisch von Polyhybriden ist; kein Mensch ist in allen Eigenschaften 
homozygot, und infolgedessen stellt jede Fortpflanzung eine Bastardie- 
rung dar. Trotzdem das Arbeiten mit reinen Linien, das die Grund- 
lage jeder exakten Vererbungsforschung ist, beim Menschen unmöglich 
ist, können wir doch überzeugt sein, daß Gesetze, die für das gesamte 
Tier- und Pflanzenreich gelten, auch vor dem Menschen nicht Halt 
machen, und daß insbesondere auch beim Menschen die Vererbung 
nach dem spaltenden Typus vor sich geht. Das haben die Beobach- 
tungen an besonders prägnanten Eigenschaften und Abweichungen be- 
reits ergeben. 
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Welche Rolle spielt nun die Vererbung unter den Krankheit- 
ursachen? Sowohl der physiologische Zustand des Lebens als auch jede 
Abweichung von diesem ist bestimmt durch die Wechselwirkung eine 
inneren Faktorengruppe, die an das einzelne Individuum gebunden ist. 
und einer äußeren Faktorengruppe, die von der Außenwelt, dem „Milieu 
auf das Individuum einwirkt. Es ist ohne weiteres klar, daß die Vor- 
gänge der Vererbung, soweit sie für die Krankheitsentstehung veran- : 
wortlich gemacht werden können, zur inneren Faktorengruppe gehören | 
Damit kommen wir zu dem Begriff der inneren Krankheitsurssche. ° 
Da um den Begriff der „Ursache“ einer Krankheit schon seit Jahre - 
ein lebhafter Streit geführt wird, obwohl es sich hierbei zunächst um . 
ganz einfache, selbstverständliche Dinge zu handeln scheint, und d : 
ein klarer Standpunkt gegenüber dem Ursachenbegriff für die Bew- : 
teilung der Vererbungsvorgänge unentbehrlich ist, muß ich zu dies: | 
Frage kurz Stellung nehmen. Verworn und v. Hansemann wole: 
den Begriff der Ursache völlig eliminiert wissen und führen jedes Ge 
schehen auf das Vorhandensein bestimmter „Bedingungen“ zurück: der ; 
Begriff der Ursache ist nach Verworn ein mystischer, indem der Tr- 
sache eine Wirkung als eine geheimnisvolle Fähigkeit zugeschriebe: ` 
wird. Meines Erachtens müßten wir dann auch in der höheren Ns 
themathik den Begriff der Funktion als mystisch beseitigen, da er aut 
mit der Vorstellung einer Wirkung v'srbundeff ist. Dabei betracht« 
Verworn sämtliche Bedingungen für das Zustandekommen des Vor 
gangs als gleichwertig, während v. Hansemann Haupt- oder notwen 
dige Bedingungen und Ersatzbedingungen unterscheidet. Im Gegensau 
dazu tritt Martius energisch für den Ursachenbegriff ein, wendet ib: : 
aber (in Anknüpfung an Hueppe) auf die Erkrankungsvorgänge :: 
einer Weise an, die wohl wenig Anhänger finden dürfte; denn er sieh: 
als Ursache der Erkrankungen den Menschen an auf Grund seiner ar- : 
oder individualspezifischen Reaktionsfähigkeit auf äußere oder inner 
Reize. Diese Auffassung ist an sich zwar nicht unlogisch, beruht aber ' 
auf einer willkürlichen Abänderung der allgemein gebräuchlichen Aw - 
legung des Wortes „Ursache“; denn Martius faßt als Ursache ier - 
zitiert Hueppes Schreibweise „Ur-sache“ — causa princeps, eines Vor- : 
ganges das materielle Substrat des Vorgangs mit der ihm innewohner 
den potentiellen Energie auf; dieses Substrat wird jedoch nach dem 
allgemeinen Gebrauch besser als die materielle Voraussetzung des Vor 
gangs (der „Boden“ für die Entstehung einer Krankheit) bezeichnet. 
während man den auslösenden Faktor als Ursache des Vorgangs at- 
sieht. In diesem Sinne äußern sich auch die meisten Autoren üb: 
die Entstehung von Krankheiten; wenn sie auch z. T. das vielumstr!- 
tene Wort „Ursache“ vermeiden und auch sonst eine verschieden: 
Terminologie gebrauchen. 

Marchand steht klar auf dem Boden des Kausalismus; er sg 
„zu einer Krankheitsursache wird jede Einwirkung auf den leber- 
den Organismus oder seine einzelnen Teile, die an und für sich, ode 
in Verbindung mit anderen, pathologische Vorgänge zur Folge ba 


ar 
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Die Ursachen können einige oder wenige Zellen betreffen, andere kön- 
nen auf den ganzen Organismus einwirken. Als „Krankheit“ pflegt 
man eine Vielheit pathologischer Vorgänge zu bezeichnen, die an dem- 
selben Individuum gleichzeitig’ ablaufen und dementsprechend auch ver- 
schiedene Einzelursachen haben können. Gleiche oder ähnliche Vor- 
gänge können durch sehr verschiedene Ursachen hervorgerufen werden. 
Andererseits kann eine und dieselbe Krankheitsursache eine große Zahl 
verschiedener pathologischer Vorgänge im Körper zur Folge haben, von 
denen nur ein gewisser Teil der direkten Einwirkung der Ursache zu- 
zuschreiben ist, während andere abhängig von sekundären Einwirkungen, 
also nur indirekte Folgen der ersten Ursache sind. Das Einheitliche 
in dieser oft sehr großen Vielheit der Erscheinungen ist die zugrunde 
liegende Haupt- oder wesentliche Ursache (causa essentialis). Fast 
niemals wirkt aber eine solche allein, sondern unterstützt durch Neben- 
ursachen, die eine verschiedene Bedeutung haben können (Konkurrenz 
der Krankheitsursachen). Die Feststellung der Hauptursache ist das 
Entscheidende für die Beurteilung der Natur der Krankheit. „Alle 
Krankheitsursachen zerfallen ihrer Natur nach in äußere und innere 
Ursachen; äußere, die als etwas dem Organismus Fremdes, Äußerliches 
af ihn einwirken; innere, die in der Organisation selbst begründet 
ind“ Diese Auffassung entspricht — zum mindesten dem Sinne nach 
— vollkommen unseren jetzigen Kenntnissen über das komplizierte 
Zustandekommen der Erkrankungen und sie entspricht den Tatsachen. 
Pfaundler vermeidet das Wort „Krankheitsursache“; er spricht vom 
„krankmachenden Moment“ einerseits und vom „sogenannten konstitu- 
biongllen Moment“ andererseits. 

Einen zwischen Kausalismus nnd Konditionalismus vermittelnden 
Standpunkt nehmen Julius Bauer und Löhlein ein. Nach J. Bauer 
zerfallen die ätiologischen Faktoren in unerläßliche, obligate und in 
:ntbehrliche, substituierbare. Ist ein ätiologischer Faktor für sich allein 
absolut wirksam, so daß alle anderen Faktoren ihm gegenüber ver- 
;chwinden, wie z. B. bei einer Verbrennung, Zyankalivergiftung, so kann 
dieser Faktor als Ursache der Erkrankung bezeichnet werden. Andern- 
fall, d. h. wenn die Hauptursache der Erkrankung unklar ist, kann 
man nur von Bedingungen sprechen. 

Ähnlich äußert sich Löhlein; er will neben der kausalen Methode 
such die konditionale in der Naturwissenschaft gelten lassen und 
glaubt, daß innerhalb des weiteren Begriffs der „Bedingungen“ der 
engere der „Ursache“ scharf abgrenzbar ist. Meines Erachtens kann 
man ruhig den Standpunkt Marchands vertreten; will man vorsich- 
tiger sein, so kann man ihn durch die Auffassung J. Bauers ergänzen. 

Als innere Krankheitsursache kommt die Vererbung nur als ein 
vermittelnder Faktor in Betracht, nicht etwa insofern, als Störungen 
im Ablauf der eigentlichen Vererbungsvorgänge bei der späteren Ent- 
wicklung des Individuums Krankheitserscheinungen zur Folge haben 
könnten; pathologische Prozesse innerhalb des Geschehens der Ver- 
erbung an sich sind noch gar nicht bekannt. Die Vererbung überträgt 
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sind. Dabei dürfen wir den Begriff der Vererbung nur im biologis} 
strengen Sinne gelten lassen, also nur für solche Eigenschaften, die in 
Gefüge des Keimplasmas als Anlagen fixiert sind. „Alle anderen Üte:- 
tragungen von Dingen, die nicht Eigenschaften des Keimes sind, z.B 
Infektionserreger, sind nicht als Vererbung zu bezeichnen“ (Marchand 
Weiterhin ist es klar, daß nicht die Krankheit selbst, also d: 
manifeste Krankheitsbild, vererbt wird, sondern nur die Krankheit: 
anlage, denn die Krankheit entwickelt sich erst mehr oder wenig: 
spät gleichzeitig mit einem bestimmten Stadium der Entwicklung de 
Individuums, ebenso wie auch keine normale Eigenschaft als solch 
sondern nur in ihrer Anlage im Keimplasma übertragen wird. D: 
krankhafte Anlage des Keimplasmas wird unter gewissen Bedingung: 
die zum großen Teil durch die Vererbungsgesetze bestimmt sind. : 
den folgenden Generationen als Krankheit manifest. Wie die krani- 
hafte Anlage entstanden ist, können wir nur vermuten: es muß si- ; 
hier um einen im Keimplasma selbst lokalisierten Vorgang handei: ! 
ob aber eine primäre Keimesvariation (Idiomutation Plates) oder eir: , 
durch Vermittlung des Somas verursachte Änderung des Keimplam: ; 
(somatische Induktion) angenommen werden muß, läßt sich vorläu:; ` 
nicht entscheiden. Wirkt irgendeine Schädigung, z. B. ein Gift glei : 
zeitig auf das Soma und das Keimplasma, so kann wohl eine primi: ; 
Keimschädigung, die zu irgend einer Erkrankung der nächsten Genere: į 
tion führt, erfolgen. Daß aber eine derartige Keimschädigung in dt: : 
folgenden Generation zur gleichen Erkrankung führt wie sie durch Eir- , 
wirkung des Giftes am Soma der Elterngeneration entstanden war, al: : 
auf dem Wege der Parallelinduktion, ist bisher völlig unbekannt. j | 
sogar die Entstehung irgend einer anderen bestimmten erblichen Kran: ; 
heit durch primäre Giftschädigung eines bestimmten einzelnen Ert : 
faktors ist nicht erwiesen. Es handelt sich vermutlich um Schädigu: ` 
des Zytoplasmas der Keimzellen, die in der folgenden Generation z 
Störungen mehr „allgemeiner“ (eigentlich ein unexakter Ausdruc . 
vgl. Seite 436) Art, wie des gesamten Wachstums und Ernähruns- 
zustandes führt, während sich die späteren Generationen wied:: 
normal entwickeln können. Dies ist jedoch nur „Nachwirkung“, aber 
keine echte Vererbung. Handelt es sich beispielsweise um eine w- 
kannte chronische Gifteinwirkung wie den Alkoholismus, der eben: 
wie auf das Soma auch auf die Keimzellen schädigend einwirkt, ® 
zeigen sich bei den Kindern der Alkoholiker neben uncharakteristische:. 
nicht zu den typisch-erblichen gehörenden körperlichen Schwäche 
zuständen allerdings auch Anomalien echt erblicher Natur und zwi! 
vorwiegend auf psychischem Gebiet. Diese sind aber nicht erst durt 
toxische Schädigung bestimmter Erbfaktoren des elterlichen Keimpla- 
mas entstanden, sondern waren schon vor der Gifteinwirkung im Keim- 
plasma der Eltern vorhanden. Erst auf dieser peychisch-abnormrt 
Grundlage hat sich der Alkoholismus entwickelt. Man hat also b: 
jetzt keinen Grund, eine Veränderung bestimmter Erbfaktoren dur: 
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primäre Keimschädigung anzunehmen. So bleibt bis auf weiteres eine 
primäre, aus unbekannten Ursachen erfolgende Keimes-Variation die 
wahrscheinlichste Erklärung für das erstmalige Auftreten einer patho- 
logischen Anlage im Keimplasma. Polygen verursachte Krankheiten 
entstehen durch Amphimutation, cf. später. 

Derartige Krankheitsanlagen sind gerade bei den Kulturvölkern 
in großer Anzahl vorhanden, in bedeutend größerer Zahl als bei den 
Naturvölkern und den nicht domestizierten Arten des Tierreiches. Wir 
brauchen diese Durchseuchung der Kulturnationen mit pathologischen 
Anlagen nicht auf eine innere Tendenz zur Entartung zurückzuführen — 
lie außerordentlich schwere Beeinflußbarkeit des Keimplasmas durch 
iußere Schäden und die Unmöglichkeit einer Vererbung erworbener 
Eigenschaften beim artfesten Menschen ist der beste Schutz gegen die 
Entstehung von krankhaften Anlagen — wohl aber mildert die mit 
lem Kulturfortschritt verbundene Besserung der sozialen und hygieni- 
chen Verhältnisse sowie der Fortschritt der ärztlichen Wissenschaft 
lie natürliche Selektion, die durch den Kampf ums Dasein bedingt ist, 
ınd hält so das Zugrundegehen der schwächer veranlagten Individuen 
untan, wie Schallmayer hervorhebt. So kommt es, daß die patho- 
ogischen Anlagen des Keimplasmas eine außerordentliche Bedeutuug 
ünsichtlich der Entstehung von Krankheiten bei den Kulturvölkern 
langt haben. 

Dieses endogene Moment der Krankwerdung wurde bis vor kurzem 
üffallend vernachlässigt und zwar besonders unter dem Eindruck der 
akteriologischen Fortschritte in den letzten Jahrzehnten. Die Er- 
orschung der Krankheitsursachen beschäftigte sich fast ausschließlich 
ait den exogenen ätiologischen Faktoren und der Begriff der an die 
odividuelle Organisation des Menschen gebundenen Krankheitsbereit- 
chaft wurde für inexakt erachtet. Obwohl schon Hippokrates sich 
ait dem Begriff der „Konstitution“ beschäftigt hatte und die Frage 
sch der „Konstitution“ die Ärzte stets lebhaft interessierte, hat sich 
lie innere Medizin erst in den letzten Jahren der genaueren Erforschung 
les Konstitutionsbegriffes zugewendet. Das Verdienst, dem Begriff der 
nneren Krankheitsursachen Geltung verschafft zu haben, gebührt vor 
ilem Ottomar Rosenbach, Hueppe, Gottstein, v. Hansemann 
md Martius (vgl. hierüber die historische Darstellung bei Martius). 
’ron den Zweigen der modernen Medizin hat sich zuerst die Pädiatrie 
nit den endogenen Ursachen der Krankheitsentstehung beschäftigt. 
Den leitenden Gesichtspunkt faßt Pfaundler mit den Worten zusam- 
nen: „bei jeder Krankwerdung sind zwei Momente wesentlich im Spiel, 
las pathogene oder krankmachende Moment einerseits und das so- 
genannte konstitutionelle Moment andererseits. Das Wertverhältnis von 
:xogenem und konstitutionellem Moment ist ein ungleichmäßiges; es 
gibt Fälle, in denen der krankmachende äußere Schaden ein so über- 
mächtiger und starker ist, daß die Bedeutung der Veranlagung oder 
Konstitution dagegen ganz in den Hintergrund tritt; das andere Extrem 
stellen Fälle dar, in denen das krankmachende Agens sehr geringfügig 
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erscheint, so daß man vielfach den Eindruck gewinnt, als würden au: 
gewisse Individuen die natürlichen Lebensbedingungen und Funktionen 
in gewisser Summation schädigend wirken.“ 

Martius, Gottstein und Strümpell haben versucht, die Ab- 


hängigkeit der Krankheitsentstehung von äußeren und inneren Ursachen 
in einer algebraischen Gleichung auszudrücken; dies erweckt aber, wie 


Lubarsch richtig betont, den Eindruck einer mathematischen Genauig- 
keit, wo von wirklicher Genauigkeit nicht die Rede sein kann. Den: 
keine einzige Größe dieser Gleichung läßt sich genau bestimmen. Die 
Gleichung kann also höchstens ausdrücken, ob die einzelnen Größe. 
direkt oder indirekt proportional zueinander sind. 

Wenn nun die endogenen Ursachen der Krankheiten auch durt- 
aus nicht stets mit der Vererbung zu tun haben, so läßt sich det 
ein Einblick in das Wesen des „konstitutionellen Momentes“ nur durch 
die Vererbungslehre gewinnen. Eine hochgradige Erschwerung de 
Fortschrittes auf diesem Gebiete ist die mangelnde Einheitlichkeit der 
Begriffe und Nomenklatur. Gleiche Begriffe werden von den verschie 
denen Autoren mit anderen Namen und umgekehrt verschiedene Be 
griffe mit dem gleichen Namen bezeichnet. Es handelt sich hier un 
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die Begriffe Konstitution (und konstitutionell), Disposition, Diathex. . 


Bevor ich versuche, vom Standpunkt der Vererbungslehre eine Auf ' 


fassung zu begründen, möchte ich eine kurze Übersicht über die br 
herigen Anschauungen geben. Man kann dabei im wesentlichen drei 
Gruppen von Auffassungen unterscheiden: 

1. Die Konstitution ist eine dem Körper als Ganzem zukommende 
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„allgemeine“ Eigenschaft. Konstitutionell sind demnach solche Ve- . 
änderungen und Erkrankungen, die den ganzen Körper betreffen m 


Gegensatz zu den lokalisierten Organveränderungen. So wird aut ; 


die normale Konstitution mit der physiologischen Widerstandsakraft ĝe 
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gesamten Körpers gegen alle möglichen Schädlichkeiten identifiziert | 


Diese Auffassung ist jedoch auf Grund der Vererbungsforschung uni 
der Cellularpathologie, die beide auf Grund gesicherter Ergebnisse der 
artige „allgemeine Veränderungen“ nicht anerkennen und das „lokal 


sierende Prinzip“ vertreten, nicht haltbar. Auch wenn eine krankhafte 
Störung ersichtlich in den Zellen nicht nur eines Organs, sondern weiter 
Gebiete des Körpers ausgeprägt ist, so beruht dies nicht auf eine 
„allgemeinen“ Veränderung des Zellprotoplasmas, sondern, soweit bishe: 
erforscht, auf einer Veränderung bestimmter Partialfunktionen der 
betreffenden Zellart, vom Standpunkt der Vererbungsforschung auf einer 
Anomalie bestimmter Erbfaktoren. Es handelt sich um eine im Ge- 
füge des Zellprotoplasmas ganz scharf lokalisierte Störung, die sich jè 
nach der Verbreitung der betreffenden Zellart auf mehr oder weniger 
große Gebiete des Körpers erstreckt. Dabei können die übrigen Funk- 
tionen der Zellen völlig intakt sein. So beruht z. B. die Hämophile 
im wesentlichen auf einem bestimmten, pathologisch veränderten Erb- 
faktor, der eine verminderte Bildung von Thrombokinase in den Blut 
zellen, vielleicht sogar in allen Zellen des Organismus verursacht. Die* 
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Veränderung ist dann natürlich im ganzen Körper verbreitet. Der Be- 
griff „verbreitet“ ist also hinsichtlich einer Veränderung des Zellproto- 
plasmas nicht mit „allgemein“ zu identifizieren. Mit dem Begriff „all- 
gemein“ ist überhaupt in der Forschung nichts anzufangen. Es ist 
das Verdienst von F. Martius, hierauf in der Konstitutionslehre ein- 
dringlich hingewiesen zu haben. 

Bei den folgenden Gruppen kann ich nur die wichtigsten Beispiele 
der neueren Literatur anführen. 

2. Unter Konstitution wird die Beschaffenheit des Körpers ver- 
standen, soweit sie im wesentlichen durch die Vererbung bestimmt ist. 
Die Grenze gegen die erworbenen Eigenschaften und Veränderungen 
wird jedoch hinsichtlich des Zeitpunktes der Entwicklung: Keimzellen,,. 
befruchtetes Ei, intra- und extrauterine Ontogenese verschieden: gezogen. 
In diesem Sinne äußern sich: 

Plate teilt alle pathologischen Zustände in die exogen erworbenen 
und in die „endogenen, welche auf der abnormen Beschaffenheit des 
Keimplasmas beruhen.“ — „Ich fasse die Disposition zu einer Erkran- 
kung auf als Abhängigkeit von einem, eventuell auch mehreren Erb- 
faktoren. Durch die Anwesenheit eines solchen Faktors wird die Kon- 
stitution entweder so verändert, daß exogene Leiden den geeigneten 
Nährboden finden, oder bei erblichen Leiden ist eine solche Erbeinheit 
lie Vorbedingung dafür, daß der Erbfaktor der Krankheit aktiv werden 
kann.“ Also: Konstitution — Gesamtheit der Erbfaktoren, Disposition 
= ein oder mehrere bestimmte in abnormem Sinne veränderte Erb- 
faktoren. Doch erkennt Plate auch erworbene Dispositionen an („wenn 
durch ungünstige somatische (Alkohol) oder psychische Einflüsse die 
Widerstandsfähigkeit des Körpers gebrochen ist, und zwar gilt dies 
sowohl für exogene wie endogene Leiden“). 

Goldschmidts Auffassung dürfte ebenso lauten, auch wenn er 
in seiner ;‚Einführung in die Vererbungswissenschaft“ den Krankheits- 
begriff nicht ausdrücklich erwähnt; aber er teilt die normalen wie die 
pathologischen Eigenschaften des Menschen in erbliche und nicht erb- 
liche (Modifikationen) ein. Daraus ergibt sich von selbst, daß er die 
Konstitution als das endogene Moment der Krankheitsentstehung mit 
der Erbanlage identifizieren müßte. 

Julius Bauer versteht unter Konstitution „die durch das Keim- 
plasma übertragenen, also schon im Moment der Befruchtung bestimmten 
Eigenschaften“, unter Kondition (in Anknüpfung an Tandler) „die 
mannigfachen intra- und extrauterinen Akquisitionen, Beeinflussungen 
und Anpassungen des Organismus.“ Die primäre Keimschädigung der 
einen oder beider Keimzellen rechnet er zu den konstitutionellen 
Veränderungen. Die Konstitution beruht also nicht nur auf allen 
ererbten Eigenschaften, sondern auch auf den erworbenen Schädigungen 
der Keimzellen. Vom Augenblick des Zusammentritts der beiden Keim- 
zellen an beginnen nach Bauer die konditionellen Veränderungen. 

Nach Tandler (zit. bei Brugsch) umfaßt die Konstitution „die 
individuell varianten, nach Abzug der Art- und Rassequalitäten übrig 
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bleibenden morphologischen und funktionellen Eigenschaften des Indi- 
viduums.“ Warum die Art- und Rassequalitäten von der Konstitution . 
ausgeschlossen sein sollen, ist allerdings nicht einzusehen. Sie gehöre 
höchstens nicht zur individuellen Konstitution des einzelnen Organi- 
mus im Gegensatz zur Konstitution der übrigen Artgenossen. „Di 
Konstitution in diesem Sinne verstanden, ist deshalb eine am Indiv- 
duum selbst unabänderliche und direkten auf das Soma desselben eir- 
wirkenden Reizen nicht mehr zugänglich, sie ist das somatische Fatur 
des Individuums.“ „Was an einem Individuum durch Milieueinfis:. 
geändert werden kann, ist niemals seine Konstitution, sondern seir- 
Kondition.“ „Disposition ist die Art der Reaktionsfähigkeit auf cir- 
bestimmte Beanspruchung, begründet in der Konstitution.“ Letzten: 
entspricht der Auffassung Plates von der Krankheits-Disposition ai: 

eines oder mehrerer einzelner abnormer Erbfaktoren aus dem Gefüg: : 
der Konstitution. 

Löhlein nennt die Summe der vererbten Anlagen die Konstitutiot 
Disposition ist nach ihm ein weiterer Begriff als die Konstitution; der: 
es gibt ererbte (= konstitutionelle) und erworbene Dispositionen. Di- 
position deckt sich also bei ihm mit dem allgemeinen Begriff d 
Krankheitsbereitschaft. 

C. Hart versteht unter Konstitution die vererbte Anlage des Mern- 
schen, unter Disposition die während des ganzen Lebens ständig wec- 
selnde und zunehmende Veränderung und Umstimmung. 

Schallmayer sagt: „Die Konstitution ist auf Grund der ind- 
viduellen Erbanlagen gegeben“; er identifiziert die Konstitution m: 
Genotypus (also dem Komplex der Erbanlagen). 

Friedrich Müller sagt: „Die Konstitution ist das gesamte Erb::' 
des Menschen.“ 


3. Unter Konstitution wird die Beschaffenheit des Individuur: 
verstanden, soweit sie als endogenes Moment der Erkrankung in Betrach 
kommt. Dies wird oftmals nur dadurch ausgedrückt, daß die endogene: 
Krankheitsfaktoren zwar meist vererbt sind, aber auch in jedem St- 
dium der Entwicklung und des späteren Lebens erworben sein können 

So faßt Martius in Anknüpfung an Hueppe den Konstitution 
begriff energetisch auf als die potentielle Energie des Organismus, 37 
Reize zu reagieren. Nach den Ausführungen von Martius muß mat 
also folgern (eine knappe präzise Definition des Konstitutionbegnit: 
gibt Martius nicht), daß die Konstitution des Individuums zu idesi- 
fizieren ist mit der individuellen, physiologischen und pathologische: 
Reaktionsfähigkeit auf äußere Einflüsse. Die Gesamtkonstitution i 
kein allgemeiner Begriff, sondern die Summe der Partialkonstitutione:. 
Die Konstitutionsanomalien können vererbt und erworben sein. Aŭ 
den gleichen Standpunkt stellt sich O. Müller. 

A. Schmidt versteht unter Konstitution die Summe der endogen:1 
Faktoren einer Krankheit. 

Auch Nägeli identifiziert das konstitutionelle nicht mit dem Ver- 
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rbbaren (die Chlorose beruht auf einer „oft vererbbaren“ Konstitutions- 
ınomalie der Ovarien). 

Lubarsch definiert die Konstitution als die individuelle Reaktions- 
rt des Organismus und im Gegensatz dazu die Disposition als die 
sigenschaft des Körpers, auf Grund deren äußere Reize überhaupt 
virken, d. h. eventuell eine Krankheit auslösen können. Die Art 
leser Reaktion ist dann von der „Konstitution“ abhängig. Dieser 
egensatz zwischen Konstitution und Disposition läßt sich aber meines 
‚rachtens kaum aufrecht erhalten, denn das nach Lubarsch für die 
)isposition Charakteristische ist auch im Konstitutionsbegriff enthalten. 
n den Fällen, wo anscheinend neben einer Konstitutionsanomalie auch 
ine besondere Disposition angenommen werden muß, wie nach Lubarsch 
.B. bei der Skrofulose (Tuberkulose eines an exsudativer Diathese 
»idenden Individuums), handelt es sich m. E. um das gleichzeitige Vor- 
ommen zweier zwar voneinander unabhängiger, aber trotzdem nicht 
em ganzen Wesen nach verschiedener Krankheitsbereitschaften. Die 
vonstitutionsanomalien können nach Lubarsch vererbt und erwor- 
en sein. 

Krehl vertritt die Anschauung, daß die Konstitutionsanomalien 
ererbt, angeboren und erworben sein können. Alle Veränderungen, 
ie den Körper allgemein, d. h. ohne nachweisbare Lokalisation be- 
reffen, sind konstitutionell, doch ist „das Allgemeine durchaus nicht 
m Begriff der Diathese und der Konstitution eingeschlossen“. So kann 
.B. die Veränderuug eines einzigen, aber verbreitet wirkenden Hor- 
aons den Eindruck einer allgemeinen Störung machen (vom Stand- 
unkt der Vererbungslehre wäre dies ein pleiotroper Faktor). Neuer- 
lings definiert Krehl seinen Standpunkt ausführlicher: „ich nenne 
ier vorläufig die Gesamtheit dessen, was der Körper neuen Bedingungen 
larbietet, nach der Sitte der alten Ärzte Konstitution.“ „Der Durch- 
chnitt aller funktionellen Prozesse ist das Wesentliche der Kon- 
titution.“ 

His definiert die Diathesen als einen Spezialfall der Konstitutions- 
inomalien. Die Diathesen stellen einen „individuellen, angeborenen 
ftmals vererbten“ Zustand dar. 

Pfaundler sagt: „das konstitutionelle Moment — Krankheitsbereit- 
:chaft — Diathese — Disposition entspricht dem an das Individuum ge- 
bundenen endogenen Faktor der Erkrankung. Es kann vererbt, durch 
primäre Keimschädigung sowie intra- und extrauterin erworben sein.“ 

Brugsch faßt den Konstitutionsbegriff' rein vom mechanisch- 
dynamischen Standpunkt; er definiert die Konstitution als die inneren 
Bedingungen des vitalen Systems, als die qualitative und quantitative 
Reaktionsfähigkeit des Individuums. Konstitutionsanomalien sind vom 
Arttypus abweichende Veränderungen dieser Reaktionsfähigkeit, sie 
können vererbt und erworben sein, letzteres jedoch nur insoweit, als 
sie durch Keimschädigung oder in der Entwicklungsperiode des Indi- 
viduums erworben sind. Später erworbene Veränderungen der Reak- 
tionsfähigkeit, wie sie bei jedem Individuum durch exogene Einflüsse 
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auf Grund der artepezifischen Reaktionsfähigkeit auftreten können. | 
nennt Brugsch Konstitutions- Variation. Die Diathesen gehören m | 
den Konstitutionsanomalien; den Begriff der Disposition läßt Brugsch : 
nur für die gesteigerte Krankheitsbereitschaft gegenüber Infektion 


erregern gelten. 


Freund und van den Velden definieren als die „individuell: 
Konstitution (worunter hier die von der Norm abweichende Konstitution 


verstanden ist) die meist angeborene, manchmal erworbene konstant: 
Beschaffenheit des Körpers in seinen festen und flüssigen Bestandteilen. 
die ihn zu Erkrankungen in besonderem Grade geeignet macht“. Di 
Ursache der Konstitutionsschwäche besteht in „kongenitalen oder er 
worbenen“ (nicht unter allen Umständen ein Gegensatz!) Anomalier 
bestimmter Organe. 

Nach Marchand sind die inneren, dem Organismus eigentümlichen 


Krankheitsursachen im wesentlichen gleichbedeutend mit den auch al 


Krankheitsanlagen oder Dispositionen bezeichneten Eigenschaften, de 


die causa essentialis (d. i. Hauptursache der Krankheiten) darstellen 
Sie lassen sich zum größten Teil auf die erste Anlage des Organismu 


zurückführen, sind also angeboren und in den meisten Fällen verert 


„Es sind somit inhärente Eigenschaften des individuellen Organismus, dt 
‘von einer der beiden Komponenten, dem männlichen oder dem weih- 
lichen Keime, oder auch von beiden herrühren können. Die Lehre vu: 
den inneren Krankheitsursachen hängt also aufs innigste zusammen m! 
der Lehre von der Erblichkeit, der Vererbung der Krankbeit: 
anlagen“. „Die Möglichkeit ist indes keineswegs ausgeschlossen, das 
innere Krankheitsursachen oder Anlagen von dem sich entwickelnde: 


Keime oder auch im späteren Leben erworben, also nicht ausschließlich 


ererbt werden.“ „Eine Krankheitsanlage im eigentlichen Sinne ist nac 
unserer Definition eine innere causa essentialis, die ohne notwendig: 
Hinzutreten einer anderen Ursache die krankhaften Veränderungen zu 
Folge hat.“ „In allen diesen Fällen ist die angeborene Anlage ei 
ihrem Wesen nach uns unverständliche Eigentümlichkeit der Organisatie! 


oder der „Konstitution“, die eine gewisse Minderwertigkeit in diese 


oder jener Sphäre bedingt und selbst schon den Keim der Krankhei 
darstellt.“ Marchand rechnet also nicht alle inneren Krankheit- 
ursachen, sondern nur die angeborenen d. h. ererbten oder intrautert: 
erworbenen Anlagen zur Konstitution; der Begriff der Konstitution 
anomalie entspricht so fast völlig der Auffassung von Brugsch. 
Überblicken wir die unter Gruppe 2 und 3 citierten Auffassunge:. 
so lassen sich beide exakt begründen; unter Gruppe 2 ist der Konstitution 
begriff rein vom Vererbungsstandpunkt abgeleitet, unter Gruppe 3 von 
Standpunkt der dynamischen Analyse der Krankheiten, wobei alr 
endogenen Faktoren der Konstitution zugerechnet werden. Durch dies: 
verschiedenen Standpunkt ist die Verworrenheit des jetzigen Konstitutior® 
begriffes zu erklären. Könnte man die beiden leitenden Gesichtspunkt: 
vereinigen, also innere Krankheitefaktoren —erbliche Krankheitsfaktore 
setzen, dann könnte der Konstitutionsbegriff gar nicht anders als em- 
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heitlich definiert werden; das ist aber leider nicht möglich, denn nicht alle 
-ndogenen Krankbheitsfaktoren beruhen auf Vererbung. Man muß infolge- 
iessen entscheiden, welcher Gesichtspunkt für die Aufstellung des 
Konstitutionsbegriffes der praktischere ist. 

Die Ableitung des Konstitutionsbegriffes auf Grund der Einteilung 
der Krankheitsursachen in innere und äußere hat mehrere Nachteile: 

1. Sie ist in vielen Fällen unscharf, denn die inneren und äußeren 
Faktoren einer Erkrankung lassen sich, wie auch Marchand betont, 
nicht immer sicher gegeneinander abgrenzen. Z. B. die Erschwerung des 
Kreislaufs durch ein großes pleuritisches Exsudat ist doch nicht eigent- 
ich ein von der Konstitution des Organismus abhängiger — innerer Faktor. 
Man kann sie aber auch nicht als äußere Krankheitsursache bezeichnen. 

2. Der Begriff der erworbenen Konstitutionsanomalien wird sich 
:chwer einbürgern, insbesondere die Bezeichnung jeder vorübergehenden 
Änderung der Reaktionsart als einer „Konstitutionsänderung“ (auch, 
wenan man dies mit Brugsch als Konstitutionsvaristion bezeichnet). 
Trotz aller Wandlungen, die der Konstitutionsbegriff bisher im Laufe 
ler Zeiten durchgemacht hat, war doch fast stets auf Grund immer 
viederkehrender, richtiger Beobachtungen die Vorstellung von einer 
lauernden, angeborenen bzw. ererbten Eigenschaft mit dem Konstitutions- 
griff verbunden worden (vgl. bes. Löhlein), wenn auch diese Vor- 
tellung noch nicht durch die Resultate der exakten Vererbungsforschung 
gestützt werden konnte. 

3. Außerdem wird der Konstitutionsbegriff, wenn man alle endo- 
zenen Krankheitsfaktoren, also alle ererbten, angeborenen, intra- und 
:xtrauterin erworbenen Zustände des Organismus in ihm unterbringt, 
in derartig weiter und verschwommener, daß man überhaupt alles als 
onstitutionell rechnen muß, was eine Eigenschaft des Individuums ist. 
dagegen hat die Feststellung des Konstitutionsbegriffes auf Grund der 
cinteilung der Krankheitsursachen in erbliche und nichterbliche mehrere 
Vorteile: 

1. Sie ist völlig exakt, da beim Menschen Vererbung erworbener 
Eigenschaften nicht in Frage kommt, also die scharfe Abgrenzung erb- 
üch-nichterblich tatsächlich existiert. Es ist zwar beim Menschen in 
praxi oft schwer zu unterscheiden, ob eine Eigenschaft erblich oder er- 
worben ist, besonders bei den angeborenen Anomalien. (Darauf weist 
such F. v. Müller als einen Nachteil der sonst so verlockenden 
Tandlerschen Auffassung hin). Diese Schwierigkeit kann aber kein 
wirklicher Gegengrund gegen diese Auffassung sein; denn lediglich nach 
dem ausgebildeten Merkmal ist die Entscheidung: ob erblich-konstitutionell 
oder nichterblich-somatisch, nicht einmal im Tierexperiment möglich. 
Diese Entscheidung ist nur durch Vererbungsversuche zu treffen. Wenn 
wir also auch in praxi beim Menschen irgend eine abnorme Eigenschaft 
nicht mit Sicherheit als erblich bezw. erworben hinstellen können, so 
müssen wir doch überzeugt sein, daß dieser Unterschied tatsächlich 
besteht. 

2. Die Einbeziehung lediglich der erblichen Eigenschaften in den 


442 E. Toenniessen: 


Konstitutionsbegriff trifft den von je dem Konstitutionsbegriff anhaften- 
den und richtigen Kernpunkt, so daß durch die Berücksichtigung der 
modernen Vererbungsforschung nicht ein völliger Umsturz tief eir- 
gewurzelter Begriffe, sondern nur eine Ergänzung der bisherigen Be- 
griffe nötig wird. 

3. Konstitution bedeutet wörtlich Zusammenstellung bezw. Zusammen- 
setzung. Die Vorstellung einer Gruppierung von Eigenschaften zu einen 


Organismus ist in der Vererbungslehre exakt begründet; die Vereinigun: 


zweier Sexualzellen wird als Kombination und, falls durch Vereinigur: 
zweier verschiedener Sexualzellen eine neue Mischung von Erbfaktore: 


entsteht, als Neukombination bezeichnet. Man kann demnach sehr put | 
die etymologische Bedeutung des Wortes „Konstitution“ — „Zusammer- ' 


setzung“ mit der in der Vererbungsforschung begründeten Vorstellux: 
der Kombination von Erbfaktoren vereinigen. 


Auf Grund dieser Überlegungen möchte ich also den Konstitution:- 


begriff rein vom Standpunkt der Vererbungsforschung begründen. Di: 
Konstitution eines Organismus ist demnach die Gesamtheit seiner s- 


—— nr 


— — 


matischen Eigenschaften, soweit sie durch das Keimplasma bestimn! ` 
also vererbt sind. Daraus geht hervor, daß die Konstitution ke: ` 


allgemeiner Begriff ist, sondern sich aus den einzelnen, durch die Selt- 
ständigkeit der Erbfaktoren bestimmten Eigenschaften zusammengetz: 
Gesamtkonstitution ist also = Summe der Partialkonstitutionen (Martius. 
Die Konstitution des Organismus zeigt sich in praxi — und dies gi! 


— — a r 


besonders für die Pathologie — hauptsächlich in der Reaktionsfāhigke: : 


der einzelnen Organe auf äußere und innere Reize (normaler oder at | 


normer Art), seltener in Kennzeichen morphologischer Art; die Reaktion:- 
fähigkeit des Organismus bietet also die überwiegende Möglichkeit zur 
Erforschung seiner Konstitution. Die ‘Konstitution ist spezifisch für 
den einzelnen Organismus, denn kein Mensch ist genotypisch der 


eg 


anderen gleich; sie setzt sich aus den für’ die Art charakteristische : 


Eigenschaften sowie den individuellen, vom Typus abweichenden Eigen- 
schaften zusammen. Für die Pathologie kommen natürlich hauptsächlic! 
die Anomalien der Konstitution in Betracht. Eine Konstitutionsanomal* 


— 


— 


kann aus einer einzigen oder aus mehreren abnormen, ererbten Eiger : 
schaften bestehen. Es ist auch möglich, daß mehrere abnorme Eiger 


schaften durch einen einzigen abnormen Erbfaktor hervorgerufen werden. 
wenn dieser zu den pleiotropen Faktoren gehört. 


Alle Veränderungen der Körperbeschaffenheit, welche sich an der: ` 
schon differenzierten Soma vollziehen (als Folge von Anpassungen 
Hyperfunktion oder gewaltsamer Einwirkung von außen, die eine Restitutie 


ad integrum ermöglichen oder nicht ermöglichen), sollte man nicht Ei 
den Konstitutionsbegriff einbeziehen. Diese Veränderungen sind die 
Folgen der Reaktionsfähigkeit des Somas auf äußere Reize, gehöre 
also zu den erworbenen Eigenschaften und spielen sich innerhalb der 
Variationsbreite der Art ab, ohne das Keimplasma zu beeinflussen. Sie 
sind deshalb zu den Somavariationen zu rechnen. Den Ausdruc 
„Kondition“ für einen erworbenen Körperzustand möchte ich ver- 
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meiden, da das Wort conditio schon für mehrere Begriffe anderen In- 
haltes z. B. Konditionalfaktor (Plate) Konditionismus (Verworn, 
v. Hanseman) gebraucht wird. Außerdem drückt es den zugrunde 
liegenden Begriff gar nicht einmal leicht verständlich aus. Hinsichtlich 
des Effektes kann man nützliche—=adaptive und schädliche=pathogene 
Somavariationcn unterscheiden. Nützlich ist z. B. die Hypertrophie 
bestimmter Muskeln durch stärkere Beanspruchung; pathogen ist eine 
%mavariation dann, wenn die Organveränderung eine Schädigung des 
Organs bedeutet und eine gegen die Norm erhöhte Krankheitsbereit- 
schaft mit sich bringt. Die pathogenen Somavaristionen sind also 
:benso wie die Konstitutionsanomalien durch die abnorme Reaktion 
wf irgendwelche Reize zu erforschen. Denn jede Krankheitsbereitschaft 
steht (nach den Worten von His) darin, „daß physiologische Reize 
ine abnorme Reaktion auslösen und Lebensbedingungen, welche von 
ler Mehrzahl der Gattung schadlos ertragen werden, krankhafte Zu- 
tände auslösen.“ Insbesondere die pathogenen Somavaristionen ent- 
prechen dem Begriff, den Martius seinen erworbenen Konstitutions- 
nomalien, dem von ihm sogenannten erworbenen Konstitutionalismus 
u Grunde legt; „die Gewebe erlangen durch gewisse äußere Einwirkungen 
Imählich krankhafte Veränderungen der Reizbarkeit, welche sie (die 
webe) anderen an sich (oder bei demselben Individuum früher) un- 
chädlichen Reizen gegenüber widerstandslos machen.“ 

Die intrauterin erworbenen Veränderungen gehören natürlich ebenso 
vie die extrauterinen Veränderungen aller Lebensstadien zu den Soma- 
'arlationen. 

Es fragt sich jetzt, ob man die auf primärer Keimschädigung 
eruhenden Veränderungen zu den konstitutionellen zählen soll, wie 
lies Bauer tut. Es handelt sich zwar um eine Veränderung der Keim- 
ellen noch vor der Befruchtung und demgemäß wird die Körper- 
weschaffenheit des späteren Organismus durch „Kombination“ bestimmt, 
ne wir es als Grundlage der Konstitution aufgefaßt haben, aber es 
st aus früher dargelegten Gründen sehr fraglich, ob durch die so- 
jenannte primäre Keimschädigung wirklich die Erbfaktoren der Keim- 
rellen beeinflußt werden. Wahrscheinlich ist, daß nur das Cytoplasma 
ler Keimzellen geschädigt wird, die Schädigung also nur eine „Nach- 
virkung«, aber keine echte Vererbung darstellt. Man rechnet also die 
Folgen der primären Keimschädigung besser nicht zu den konstitutionellen 
Veränderungen und betrachtet sie am besten als eigene Gruppe; sie 
könnten als Anomalien der Körperverfassung durch primäre Keim- 
schädigung (Blastophthorie nach Forel) bezeichnet werden. 

Aus den Erörterungen über den Konstitutionsbegriff und die Soma- 
variationen geht hervor, daß die Körperverfassung eines Menschen und 
also auch seine Bereitschaft zu einer Erkrankung in einem beliebigen Augen- 
blick abhängig sein kann von konstitutionellen oder von somatischen Eigen- 
schaften oder von beiden zusammen. Ein Beispiel mag dies erläutern. 

Kommt ein Mensch in die Lage, sich mit Tuberkelbazillen zu 
infizieren, so kann eine Erkrankung an Tuberkulose erfolgen 
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1. auf rein konstitutioneller Basis, wenn eine ererbte verringerte 
Widerstandsfähigkeit gegen Tuberkelbazillen besteht (vorausgesetzt 
natürlich, daß diese überhaupt existiert) : 

2. auf rein somatischer Basis, wenn der Betreffende zwar erbich ` 
normal veranlagt ist, aber durch eine vorausgegangene Schädigung 
(schwere andersartige Infektion, Unterernährung) in seiner Wider- 
standskraft herabgesetzt ist 

3. auf konstitutioneller und somatischer Grundlage zugleich, wen: 
beide Arten der Widerstandsverminderung zusammentreffen. 
Die Begriffe „Disposition“ und „Diathese“ stehen in engster Be 

ziehung zu dem Konstitutionsbegriff, wie aus den zitierten Anschauunge:: 
der verschiedenen Autoren über den Konstitutionsbegriff zum Teil schn 
ersichtlich ist; sie werden sehr verschieden definiert, entsprechend der 
Anschauung des betreffenden Autors über den Konstitutionsbegrf. 

So fassen Martius, Pfaundler, His, O. Müller den Begriff de: 
Disposition als identisch mit dem ganz allgemeinen Begriff der Krani- _ 
heitsbereitschaft als des endogenen Faktors der „Krankwerdung“ auf 

C. Hart versteht unter Disposition nur die während des ganzen 
Lebens wechselnde und zunehmende Veränderung und Umstimmunx 
(also nur die auf Somavariation beruhende Krankheitsbereitschaft. 
Löhlein und Plate fassen den Dispositionsbegriff weiter als den der 
konstitutionellen Krankheitsbereitschaft: diese kann nur ererbt, die Kran- 
heitsdisposition ererbt (= „konstitutionelle Disposition“ Löhleins) wi 
erworben sein, nach Marchand sind die Krankheitsdispositionen meis 
ererbt oder angeboren, seltener erworben, Baumgarten und Brugsch 
lassen Disposition nur als erhöhte Empfänglichkeit gegen Infektions 
krankheiten gelten, Julius Bauer bezeichnet als „Krankheitsdisposition® 
jede der jeweiligen Körperverfassung zukommende Krankheitsbereir 
schaft; diese kann ererbt, erworben oder kombiniert sein. Dies et 
spricht der Auffassung der meisten obigen Autoren; ich möchte se 
ebenfalls als die brauchbarste bezeichnen; Disposition ist also jede Ar 
der Krankheitsbereitschaft und nicht mit Konstitutionsanomalie zu 
identifizieren, denn diese beruht erstens nur auf Vererbung und schlieö: 
außerdem nicht notwendig eine Bereitschaft zur Erkrankung in sich 
Es gibt also nach unserer Auffassung konstitutionelle (— ererbte, aui 
Blastovariation beruhende), somatische (= erworbene, auf Somavariatioa 
beruhende) und gemischte Krankheitedispositionen. 

Eine besondere Gruppe von Krankheitsbereitschaften wird unter 
dem Namen der Diathesen zusammengefaßt; dieser Name entspricht 
nur einem praktischen Bedürfnis, keinem besonderen Begriff. Diatbes 
bedeutet wörtlich eigentlich das Gleiche wie Disposition oder Krankheite 
bereitschaft, also das endogene Moment einer Erkrankung, wie besonder 
Pfaundler, His und Martius hervorheben. Oft werden aber im 
praktischen Sprachgebrauch als Disthesen die mehr oder weniger schen 
manifest gewordenen Krankheitszustände bezeichnet, die sich auf dem 
Boden gewisser Krankheitsbereitschaften entwickelt haben. Das i$ 
falsch. Das allen Diathesen gemeinsame Moment faßt His in den 
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Worten zusammen; es handelt sich um „einen individuellen, angeborenen, 
oftmals ererbten Zustand, der darin besteht, daß physiologische Reize 
eine abnorme Reaktion auslösen und Lebensbedingungen, welche von 
der Mehrzahl der Gattung schadlos ertragen werden, krankhafte Zu- 
stände auslösen“. Die Stellung der Diathesen im System der speziellen 
Pathologie präcisiert His jetzt folgendermaßen: „solche Krankheiten, 
für die eine äußere Schädliohkeit ausgeschlossen werden kann, werden 
als endogene bezeichnet. Oftmals sind sie familiär und erblich, und 
folgen dann oft der Mendelschen Regel; sofern sie sich nur auf ein 
einzelnes Organ oder Gewebe erstrecken, werden sie bei den Organ- 
krankheiten abgehandelt. In anderen Fällen sind vielerlei Organe und 
Gewebe gleichzeitig betroffen, doch gehen alle Störungen auf die Über- 
der Unterfunktion einer bestimmten Drüse mit innerer Sekretion zurück. 
Bei einer letzten Gruppe verhalten sich ebenfalls mehrere Organe und 
sewebe abnorm, ohne daß es bisher gelungen ist, eine einheitliche Ur- 
sche dafür aufzufinden“. Diese angeborenen abnormen Zustände werden, 
oweit sie eine besondere Krankheitsbereitschaft mit sich führen, Dia- 
‚hesen genannt. 

Die Art der Diathese wird durch ein beigefügtes Adjektiv bezeichnet, 
„ B. exsudative Diathese; die ganze Bezeichnung entspricht aber dann 
igentlich schon dem manifestgewordenen (oder wenigstens dem durch 
lie Anamnese oder Beobachtung ermittelten, früher schon einmal mani- 
est gewesenen) Krankheitsbild, denn die Art der Diathese kann natür- 
ich nur aus ihren Manifestationen sichergestellt werden. Dadurch ist 
» zu erklären, daB der Begriff der Diathese, der eigentlich nur eine 
Krankheitsbereitschaft ausdrückt, mit den auf dem Boden der Diathese 
:ntwickelten Krankheitszuständen zusammengeworfen wird; beide Be- 
riffe sollte man aber wenigstens wissenschaftlich scharf voneinander 
rennen (Krehl, Martius u. a.) wenn es auch bei manchen Diathesen 
‚orkommt, daß die Diathese allein, ohne Kombination mit einem anderen 
»xogenen oder endogenen Krankheitsfaktor schon Krankheitszustände 
rerursascht, z. B. die urathische Diathese durch die Concrementbildung 
Krehl, 1912). | 

Über die Existenzberechtigung und Abgrenzung der einzelnen Dia- 
;hesen ist noch keine Einigung erzielt, da, wie His hervorhebt, die 
äinzelnen abnormen Anlagen nicht durch bestimmte, scharf umrissene 
Merkmale gekennzeichnet werden können und da bald dieses, bald jenes 
Symptom in den Vordergrund tritt. Die einzelnen Krankheitsbereit- 
echaften müssen erst näher noch durch Funktionsprüfungen erforscht 
werden (Pfaundler, His). 

Während Bauer den Diathesen keinen besonderen Platz in der 
speziellen Pathologie zuweist, sie vielmehr unter den Kombinationen 
partieller Konstitutionsanomalien abhandelt, möchte ich mich doch 
Pfaundler, Czerny und His anschließen, die die Zusammenfassung 
bestimmter Krankheitsbilder unter dem Namen der Diathesen aus prak- 
tischen Gründen für richtig halten. Die Aufstellung der Diathesen 
ist durch die eigenartige Kombination der Einzelsymptome 
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begründet. Auch O. Müller und Brugsch erkennen die „Diathesen‘ 
an. Die Erforschung der Diathesen ist von der Pädiatrie ausgegangen 
(Czernys exsudadive Diathese, Pfaundlers Heterodystrophie u. a 
Man unterscheidet in der Pädiatrie drei Hauptdiathesen, nämlich die 
lymphatisch-exsudative, die arthritische und die thymioolymatische, wozu 
nach Pfaundler noch die Rhachitis, Spasmophilie und Heterodystrophir 
kommen. Die Gesamtdiathese zerfällt in eine Anzahl von Sonderbereit- 
schaften, die ziemlich selbständig auftreten können: die einzelnen Ds 
thesen weisen vielfach gemeinsame Merkmale und Übergänge zueinander 
auf; es handelt sich also um ein „plurizentrisches System mit einen 
zwar häufigen, aber nicht zwangsmäßigen Zusammentreffen von einander 
koordinierten Sonderbereitschaften“ (Pfaundler). Über die Einze 
symptome sind die Originalarbeiten und Tabellen (Pfaundler, Czemy: 
nachzusehen. Vielfach heilen die Diathesen nach Ablauf des Kindes 
alters restlos ab, oft aber bedingen sie auch im späteren Leben ei: 
Neigung zu bestimmten, für die einzelnen Diathesen charakteristischer 
Erkrankungen. Umgekehrt können die Manifestationen einer Diathes 
erst im späteren Lebensalter auftreten, nachdem die früheren Leben: 
perioden anscheinend normal verlaufen sind. 

Otfried Müller faßt den jetzigen Stand unserer Kenntnisse ic 
gendermaßen zusammen. Man unterscheidet drei Hauptformen de 
Diathesen, die exsudative, Iymphatische und neuroarthritische, un 
nimmt an, daß den Manifestationen der Diathesen folgende Störunge 
zu Grunde liegen: 

„Dem exsudativen Erscheinungskreis: ererbte Determination- 
variationen bezüglich des Fettstoffwechsels, des Wasserhaushalta, de 
Ertragbarkeit chemischer Verbindungen oder bakterieller Produkte i: 
Gestalt angeborener anaphylaktischer Erscheinungen oder der sog 
chemischen Allergie im Sinne Blochs und vor allem das gestörk 
 Gegenspiel zwischen sympathischen und parasympathischem System. 

Dem Iymphatisch-hypoplastischen Erscheinungskreis: er- 
erbte Minusvariationen der Determinanten, die einmal die Lymphbahr- 
und Markstrangentwicklung und zweitens das Zirkulationssystem treffen 
Die Hypoplasie gewisser Teile des Iymphatischen Systems soll dan: 
zu kompensatorischer Hypertrophie an anderen Stellen führen. Awb 
die Thymus ist dabei in Mitleidenschaft gezogen. Fraglos erschen: 
auch hier der Umsatz der Fette und des Wassers gestört. Vielfsc: 
wird sodann eine primäre Schwäche des Zwischenkeimblattes oder 
Mesenchyms angenommen, aus dem sich das Stützgewebe, das Iympbs- 
tische Gewebe und das Gefäßsystem entwickeln. Man hat deshalb auch 
von einer fibroplastischen oder fibrösen Diathese gesprochen (Bazin 

Der neuroarthritischen Diathese: in erster Linie krankhafte 
Determinationen des Zentralnervensystems und der Organe des Stol- 
umsatzes.“ | 

Die Manifestationen der Diathesen sind in folgender, von Otfrie: 
Müller in Anlehnung an Czerny entworfenen Tabelle angegeben (vz: 
S. 448 und 449). Die Tabelle stellt aber, wie der Verfasser selbst 
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betont, nur einen Versuch dar, denn „über Begrenzung und Anordnung 
des riesigen Materials kann man verschiedene Ansichten haben“. 

Vom Standpunkte der Vererbungsforschung ergibt sich für die Dia- 
thesen folgendes: zunächst stimmt die Mehrzahl der Autoren darin 
überein, daß die Diathesen einen angeborenen Zustand darstellen. So 
sagt His: es handelt sich um einen angeborenen, oftmals vererbten 
Zustand. Brugsch läßt als Quelle der Diathesen die Vererbung, die 
primäre Keimschädigung, sowie schädigende Einflüsse während der in- 
trauterinen Entwicklung gelten. Besonders ausführlich nimmt Pfaundler 
zur Frage der Vererbung der Diathesen Stellung. Er stellt zunächst 
fest: „darüber, daß die pathologische Veranlagung eine angeborene sei, 
herrscht völlige Übereinstimmung“. Die Diathesen haben demnach drei 
verschiedene Möglichkeiten ihres Ursprungs: 

1. Schädigung des befruchteten Keimes oder des Embryos im 
Mutterleibe: Embryophthorie. 

2. Schädigung des noch unbefruchteten mütterlichen oder väter- 
ichen Keimes: Blastophthorie. 

3. Echte Vererbung. 

Die erste Möglichkeit läßt sich auf Grund vieler Beobachtungen 
ücht mehr vertreten. Es spielt für die Entstehung der Diathesen 
teine Rolle, ob die Mutter während der Gravidität schweren infektiösen 
der toxischen Schäden wie Lues, Tuberkulose oder Alkoholismus aus- 
'tegetzt war, und anderseits finden sich die Diathesen bei Kindern, deren 
Mütter während der Gravidität keinerlei Schädigungen durchgemacht 
aben. Dagegen kann in einzelnen Fällen eine Schädigung des mütter- 
ichen Keimes vor der Befruchtung in Betracht kommen. Höchstwahr- 
cheinlich handelt es sich aber um echte Vererbung, wie aus dem 
amiliären Auftreten der Diathesen hervorgeht. Auch Otfried Müller 
yezeichnet die Diathesen als exquisit erblich. Ebenso rechnet Julius 
Bauer die Diathesen zu den Konstitutionsanomalien nach seiner Defi- 
ution, d. h. zu den auf Vererbung und in gewissen Fällen möglicher- 
veise auf primärer Keimschädigung beruhenden pathologischen Zuständen, 

Ich schließe mich der Auffassung Pfaundlers an, wonach die 
Jiathesen höchstwahrscheinlich auf echte Vererbung zurückzuführen sind. 

Die Diathesen stellen demnach „einen Spezialfall der Konstitutions- 
inomalien“ dar, um mit His zu reden. Die vielerlei Manifestationen 
ler einzelnen Diathesen beruhen darauf, daß bei jeder Diathese mehrere 
Erbfaktoren pathologisch verändert sind, und eben die charakteristische 
Kombination dieser abnormen Anlagen rechtfertigt die Aufstellung des 
Begriffs der Diathesen. Aus der komplexen Grundlage der Diathesen 
im Keimplasma erklärt es sich, daß die Diathesen, wie alle polygenen 
Merkmale, nicht spezifisch, sondern generell vererbt werden, d. h. es 
tritt im Stammbaum nicht immer wieder die gleiche Diathese auf, 
sondern es finden sich die verschiedenen Diathesen miteinander ab- 
wechselnd, entsprechend der wechselnden Kombination der einzelnen 
abnormen Erbfaktoren, wie auf Grund der Mendelschen Vererbung auch 
zu erwarten ist (vgl. hierüber die späteren Ausführungen über die 
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Geltung der Mendelschen Regeln beim Menschen). Einschlägige Stamn- 
bäume finden sich bei Pfaundler. Es erkranken nach Pfaundler 
doppelt so viel Knaben als Mädchen, als Überträger der Diathesen 
funktionieren häufiger die Mütter als die Väter (von Czerny und 
Pfaundler hinsichtlich der exsudativen Diathese, von Siegert hin- 
sichtlich der Rachitis nachgewiesen). 

Entgegen dem hier vertretenen Standpunkte werden vielfach auch 
erworbene Krankheitsbereitschaften als Diathesen bezeichnet z. B. die 
„hämorrhagischen Diathesen“; zu diesen kann man von unserm Stand- 
punkte aus nur die auf Vererbung beruhende Hämophilie rechner. 
während die übrigen sogenannten hämorrhagischen Diathesen (bei Leuk- 
ämie, Ikterus gravis, Skorbut, Purpura, Sepsis usw.) lediglich Erkrankunges 
der Blutgefäße im Anschluß an eine anderweitige, meist exogene Er- 
krankung bzw. Schädigung darstellen. Rechnet man auch diese hämor- 
rhagischen Erscheinungenzu den Diathesen, so werden mit den oben genann- 
ten ererbten Krankheitsbereitschaften ganz heterogene Dinge unter einem 
Begriff vereinigt. Natürlich soll damit nicht überhaupt das Vorkommeı 
von Krankbheitsbereitschaften, die erst im späteren Leben erworben sind. 
geleugnet werden; wir bezeichneten diese an früherer Stelle im Geger- 
satz zu den Konstitutionsanomalien als pathogene Somavariationer 
Zu ihnen gehören beispielsweise außer den genannten, zu Hämorrhagien 
führenden Erkrankungen der Blutgefäße besonders die Erscheinunges 
der Allergie, mögen sie sich auf den ganzen Körper oder nur al 
einzelne Organe (celluläre Anaphylaxie, Schittenhelm und Weichardt: 
beziehen, die verschiedenen Krankheitsbereitschaften bei chronische: 
Vergiftungen (Alkoholismus, Morphinismus u.a.,von Martius als „erworbene 
 Konstitutionalismen“ bezeichnet) und schließlich alle exogen erworbene: 
Somavariationen, soweit sie Krankheitsbereitschaften mit sich bringen. 
wie z. B. die Schwächung eines Organismus durch Infektionskrankbeiten 
Das alles sind aber keine Diathesen, sondern exogen bedingte Ver 
änderungen der für die ganze Gattung Mensch charaktsristischen — artspe 
zifischen Reaktionsweise auf schädigende Reize. Die Diathesen beruhei 
dagegen auf der individuellen Konstitution des Einzelnen, die durch 
das Keimplasma lediglich der beiden Eltern bestimmt ist. Der Begrif 
der Diathesen muß also, wenn er klar werden soll, ebenso wie der 
Konstitutionsbegriff enger gefaßt werden, a’s bisher vielfach üblich. 

Nachdem der Begriff der Konstitution, Disposition und Diathes 
nunmehr in den Grundzügen dargelegt ist, möchte ich noch einige 
weitere Punkte zur Konstitutionslehre erwähnen, soweit sie mit der 
Vererbungsforschung in Beziehung stehen. 

Allgemein gilt, wobei ich zunächst besonders Martius berücksichtigt. 
folgendes: Die Konstitution kommt für Krankheitsentstehung und -Ver- 
lauf in Frage, sobald der äußere Krankheitsfaktor nicht absolut zwingend 
ist. Eigentliche Konstitutionskrankheiten gibt es nicht; das konstitu:ionell 
Moment ist bei jeder Krankheit gesondert zu erörtern (Martius, Bauer. 
Freund, von den Velden). (Nur die Erkrankungen, die auf mehr 
fachen Konstitutionsanomalien ohne bisherige Lokalisationsmöglichkeit. 
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aber in charakteristischer Kombination beruhen, kann man, wie schon 
begründet, als eine eigene Gruppe der sogenannten Diathesen zusammen- 
fassen) Martius rechnet zwar alle endogenen Faktoren, also ererbte 
und erworbene als konstitutionell, gibt aber selbst zu, daß die kon- 
stitutionellen Eigenschaften mit Ausnahme ganz vereinzelter erworbener 
Veränderungen auf Vererbung beruben. Dadurch läßt sich das meiste, 
was er über den Konstitutionsbegriff sagt, auch auf unsere Auffassung, 
dieses Begriffes beziehen. Die Feststellung der Konstitutionsanomalien 
kann erfolgen 

1. durch pathologisch-anatomische Untersuchung (z. B. Status thymico- 
lymphaticus Paltauf), 

2. durch Funktionsprüfung, bevor es zur manifesten Erkrankung ge- 
kommen ist, 

3. durch „klinische Sonder - Forschung“, welche keine besondere 
Methodik, sondern nur besondere Fragestellung erfordert. Hier- 
her gehört die pharmakodynamische Untersuchung (Vago- und 
Sympathikotonie von Eppinger und Heß), die Untersuchung der 
Schulkinder auf orthotische Albuminurie, Anacidität, Chlorose und 
andere Konstitutionsanomalien und die spätere Beobachtung der 
abnorm gefundenen Individuen, Stoffwechselversuche bei nicht mani- 
fest Stoffwechselkranken (Toleranzgrenze für Kohlehydrate, Nukleine). 
Meines Erachtens sollte auch das Abderhaldensche Dialysier- 

verfahren zur Feststellung besonders von latenten oder durch die bis- 
herigen Methoden nicht nachweisbaren Organveränderungen herangezogen 
und mit Kritik verwendet werden. 

Nach Bauer ist die Partialkonstitution eines Organs abhängig von 
autochthonen Einflüssen, die im Organ selbst lokalisiert sind, und von 
korrelativen Einflüssen, welche durch das Nervensystem oder die innere 
Sekretion vermittelt werden. Die Beschaffenheit der Blutdrüsen hat 
besonders großen Einfluß auf die Partialkonstitution der einzelnen 
Organe. Die einzelnen Blutdrüsen stehen wieder unter sich in engster 
Abhängigkeit und sind für sich wieder von konstitutionellen und so- 
matischen (Bauer sagt konditionellen) Einflüssen abhängig. Die Ana- 
lyse der Korrelation der einzelnen Blutdrüsen ist eine der wichtigsten 
Aufgaben der Konstitutionsforschung. — Die Zahl der Konstitutionen 
it so groß wie die Zahl der Individuen, eine Selbstverständlichkeit, 
wenn man die Konstitution auf den Genotypus des Organismus zurück- 
führt. Konstitutionsanomalie ist alles, was außerhalb des Bereiches 
der Norm fällt, nicht nur die zu Erkrankungen disponierende Konsti- 
tutionsanomalie. Bauer nennt jede Konstitutionsanomalie eine „De- 
generation“ und bezeichnet mit Degeneration nicht, wie allgemein ge- 
bräuchlich, eine für das Individuum und seine Nachkommen schädliche 
minderwertige Eigenschaft. Das halte ich nicht für zweckmäßig; wenn 
man lediglich die Abweichung vom Arttypus bezeichnen will, sollte man 
meines Erachtens den indifferenten Ausdruck „Deviation“ nach Walton 
verwenden. Diese kann man dann hinsichtlich der Vererbungsfähigkeit 
in Blasto- und Somavariationen einteilen. 

29* 
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Die Konstitutionsanomalien kann man nach Bauer in morphologische. 
funktionelle und evolutive einteilen. Habitus bedeutet die äußeren Kenn. ` 
zeichen der konstitutionellen und somatischen („konditionellen“ Bauer: ! 
Körperverfassung. — Um eine weitere Gruppierung der äußerst mannig : 
faltigen Konstitutionen zu gewinnen, haben Eppinger und Heß den Zustand : 
des vegetativen Nervensystems zu Grunde gelegt und vagotonische und j 
sympathikotonische Konstitutionen unterschieden. Beneke teilt die į 
Konstitutionsanomalien nach ihrem Einfluß auf die Funktion der Organe 
in über- und unternormale Sigaud unterscheidet vier Menschentypen 
auf Grund des Habitus: den Typus respiratorius, muscularis, digestivu: 
und cerebralis, sowie deren Mischformen. Die genannten Gruppierungen 
haben wohl keine durchgreifende Bedeutung für die Pathologie, wenn 
sie auch manche wichtige Tatsache gebracht haben. Dagegen lassen 
sich „gewisse Kombinationen partieller Konstitutionsanomalien als mehr 
oder minder typische Syndrome umgrenzen“. 

Hierher rechnet Bauer den Status thymicolymphaticus (Paltauf. 
Status hypoplastikus (Bartel), den Arthritismus, die exsudative Diathe«. 
die neuropathische Konstitution, die asthenische Konstitutionsanomale. | 
(Stiller), den asthenischen Infantilismus (Matthes); hierher gehört meine ' 
Erachtens auch die juvenile Asthenie (Jamin), also Krankheitsbilder bzw. 
Bereitschaften, die bisher z. T. schon als Diathesen aufgefaßt worde: : 
sind. Die Berechtigung dieser Syndrome muß meines Erachtens zu: ! 
großen Teil erst noch nachgewiesen werden. Eine Häufung vor ' 
Konstitutionsanomalien an einem einzelnen Individuum nennt Bauer 
ganz allgemein Status degenerativus. | 

Die Konstitutionsanomalien können als solche unmittelbar al: 
Krankheitsursache wirken bzw. zu Störungen von Funktionen führa ' 
z. B. die Mißbildungen, wichtiger sind sie aber als mittelbare Kran- 
heitsursachen, als Krankheitsdispositionen. Die Konstitutionsanomale 
kann so hochgradig sein, daß sie lediglich durch den physiologische: 
Reiz zu einer Erkrankung führt — die normale Funktion bedeutet hier 
schon eine Schädigung (O. Rosenbach) — wie es z.B. bei den ab- 
tropischen Erkrankungen des Nervensystems (Gowers), bei schweren 
Diabetes mellitus der Fall ist. Sie sind dann durch hochgradige Orgar- 
minderwertigkeit bedingt: diese kann sich in den verschiedenen Geners- 
tionen unter verschiedenen Erkrankungsformen des betreffenden Orgar: 
zeigen. Man kann dann von einer generellen Vererbung (Plate) sprecher. 
die besonders bei den psychischen Erkrankungen von Bedeutung ist. Be 
sonders wichtig ist die Aufstellung der Konstitutionstypen hinsichtlich 
ihrer Empfänglichkeit für Infektionskrankheiten (z. B. disponiert die 
exsudative Diathese besonders zu Tuberkulose) und für Neoplasmen 
Betreffs der Einzelheiten verweise ich auf Julius Bauer. Auf wel: 
Weise sich eine Vererbung der Konstitutionsanomalien nachweisen läbt 
und welche Bedeutung der Nachweis der Erblichkeit für die Entscheidun: 
ob eine Krankheitsbereitschaft konstitutionell ist, besitzt, soll in folgenden 
gezeigt werden. 
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Vererbungsforschung und spezielle Pathologie des Menschen. 
Kriterien zur Beurteilung der Erblichkeit pathologischer Eigenschaften. 


Die Methode der Vererbungsforschung ist beim Menschen eine 
wesentlich andere als bei den übrigen Lebewesen. Sie geht bei den 
Kreuzungsversuchen mit pflanzlichem oder tierischem Material von den 
zunächst als reine Linie zu ermittelnden Genotypen der beiden Eltern 
aus; dies ist der Standpunkt, von dem aus das weitere Verhalten der 
zu analysierenden Eigenschaften in den folgenden Generationen beob- 
achtet wird, und aus dem Resultat der Kreuzungsversuche wird wiederum 
auf den zugrunde gelegten Genotypus zurückgeschlossen. 

Bei der Bearbeitung menschlichen Materials bildet jedoch nie die 
Parentalgeneration, sondern immer ein mit dem pathologischen Merkmal 
behaftetes Glied einer Filialgeneration (der Probandus) den Ausgangs- 
punkt der Beobachtung. 

Willkürliche Kreuzungsexperimente, insbesondere die für die Mendel- 
forschungen so wichtigen Kreuzungen unter Geschwistern stehen ung 
beim Menschen nicht zur Verfügung, wir sind hier auf die nachträg- 
liche Bearbeitung von Naturexperimenten, wie sie durch die fast stets 
blindlings vorgenommene Gattenwahl bedingt werden, angewiesen. Hier- 
auf fußen die statistischen und genealogischen Methoden. 

Wenn ein pathologisches Merkmal als erblich gelten soll, so muß 
natürlich eine exogene Entstehung des Merkmals ausgeschlossen sein. 
Lediglich das wiederholte Vorkommen einer Erkrankung bei den Mit- 
gliedern mehrerer Generationen genügt nicht für den Beweis der Erb- 
lichkeit, dann müßte ja z. B. jede Angina auf Vererbung beruhen. 
Andererseits spricht das Fehlen des pathologischen Merkmals bei den 
Eltern, ja sogar in der ganzen ermittelten Aszendenz nicht gegen die 
Erblichkeit (DR >< DR-Kreuzungen, sowie polygene Bedingtheit einer 
erblichen Krankheitsanlage vgl. später). 

Als positive Beweise stehen der Vererbungsforschung folgende 
Methoden zur Verfügung (wobei ich im wesentlichen der Darstellung 
Plates folge): 

1. Die genealogische Methode. Es wird das wiederholte Vorkommen 
des betreffenden Merkmals in dem Verwandtenkreis einer Familie, 
in Aszendenz, Deszendenz oder kollateral nachgewiesen. Übersichten 
über mehrere Generationen finden sich in Form der Ahnentafeln 
und Stammtafeln. 

Die Ahnentafeln stellen die Aszendenz des Probandus dar: sie ent- 
halten von jedem Glied der Generationsreihe die beiden Eltern, aber 
keine Geschwister. Martius schränkt den Familienbegriff auf die Eltern 
und deren Kinder als eine biologische Einheit ein; die Ahnentafel eines 
jeden Menschen setzt sich aus zahllosen derartigen Familien zusammen. 
Die „reine Ahnentafel“ enthält jedoch keine Geschwister. 

Die einfachen Stammtafeln enthalten die männliche Deszendenz 
des betreffenden Stammvaters und die in den „Mannesstamm“ ein- 
heiratenden weiblichen Personen. Sie sind zur Feststellung von Ver- 
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erbungserscheinungen völlig ungenügend, da sie keine Angaben über 
die Eltern und Geschwister der Frauen enthalten und da von den 
Nachkommen jeder Generation nur die männlichen Individuen und deren 
Kinder berücksichtigt sind. 

Die mehrfachen Stammtafeln stellen die Verbindungen von zwei 
oder mehreren Familien dar. „Es ist klar, daß nur die mehrfache 
Stammtafel allen Anforderungen genügt, da sie sowohl die Vorfahren 
der verschiedenen Paare, wie auch deren Geschwister angibt“ (Plate) 
Es wäre praktisch, wenn von den verschiedenen, auf dem Gebiete der 
Vererbungsforschung beim Menschen tätigen Autoren die gleiche Art 
der graphischen Darstellung gewählt würde, damit man sich in den 
Stammbäumen rasch zurechtfinden kann. Deshalb bringt Plate cir 
Schema, welches allen Möglichkeiten Rechnung trägt. Dasselbe ist von 
amerikanischen Forschern entworfen und erscheint am zweckmäßigsten 
(vgl. Plate, Vererbungslehre S. 305). 

Die Berücksichtigung der koilateralen Verwandten (z. B. Onkel und 
Neffe) ist besonders wichtig, da diese selten unter den gleichen äußeren 
Bedingungen leben. Martius unterscheidet bei den Individuen eine 
Stammtafel auch zwischen Keimverwandtschaft (direkte Keimeskontinuität, 
welche nur zwischen den Individuen einer reinen Ahnentafel besteht! 
und Blutsverwandschaft (= indirekte Keimeskontinuität, welche zwischen 
Personen besteht, deren Keimplasma irgend eine gemeinsame, beliebig 


weit zurückliegende Quelle hat z. B. Onkel und Neffe). Martius weit 


auch auf die Unterschiede hin, welche verschiedene Verwandte hinsicht- 
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lich der „Vererbungsintensität“ gegenüber dem Probandus besitzen _ 
„Während der Onkel mit seiner Schwester (der Mutter des Probandw! 
aus identischem Ahnenplasma stammt, besitzt die Cousine, die Schwester _ 
tochter der Mutter, mit dieser nur die halbe Ahnenmasse gemeinsan. 
Die andere Hälfte ihres Ahnenplasmas besitzt sie von ihrem Vater. 


der mit dem Probandus nicht blutsverwandt ist. „Ein bei einem Onkd 


auftretendes pathologisches Merkmal hat also für den Neffen die doppelte 


„ Vererbungsintensität« wie ein pathologisches Merkmal bei einer Cousin 
oder einem Vetter. Besser würde man sagen: ein gleichzeitig bei Onkd 
und Probandus auftretendes Merkmal hat die doppelte Wahrscheinlich- 
keit auf Vererbung zu beruhen wie ein gleichzeitig bei Cousine mi 
Probandus auftretendes Merkmal. 

2. Die statistische Methode. 

Galton hat zahlenmäßig („biometrisch“) an einem großen Material 
festgestellt, daß in einem Merkmal z. B. Körpergröße, extrem veran- 
lagte Eltern weniger extreme Kinder haben, daß also die Kinder wieder 
zum Typus zurückschlagen. Er leitete hieraus das irrige „Gesetz von 
Ahnenerbteil“ ab, daß die Beschaffenheit der Kinder nicht nur von den 
Eltern, sondern in gesetzmäßiger Weise auch von den Voreltern abhängt 
Dies ist auf Grund unserer jetzigen Kenntnisse völlig undenkbar; den 
die Eigenschaften jedes Organismus sind nur durch das Keimplasına der 
Eltern bedingt. Der von Galton ganz richtig beobachtete Rückschlag zum 
Typus erklärt sich dadurch, daß „die extremen Verhältnisse der Eliten 
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vielfach nur Somationen sind und sich nicht vererben, weshalb die 
Kinder weniger extrem ausfallen müssen“ (Plate). Die statistische 
Methode kann also leicht zu Trugschlüssen führen. Sie hat überhaupt 
nie für den einzelnen Fall Beweiskraft, doch kann sie wohl zum Nach- 
weis der Erblichkeit eines Merkmals verwendet werden. So wurde 
festgestellt, daB 80 und mehr Prozent der Personen über 80 Jahre von 
Eltern abstammen, von denen mindestens ein Teil ein Alter von über 
70 Jahren erreicht hatte, und dadurch bewiesen, daß Langlebigkeit zu 
den erblichen Merkmalen gehört. Durch Verarbeitung großer Zahlen 
kann also, wie auch Plate zugibt, die statistische Methode zweifellos 
manche Fragen der Heredität beantworten. Dagegen hat die statistische 
Methode für Krankheiten mit obligater exogener Auslösung z. B. Tuber- 
kulose, weniger Beweiskraft. Plate gibt hiefür folgendes Beispiel: 
„E. Squire hat folgenden Prozentsatz an tuberkulösen Kindern ermittelt: 
24,6 Proz. bei Kindern nicht tuberkulöser Eltern; 33,15 Proz., wenn 
ein Elter tuberkulös ist; 43 Proz., wenn beide Eltern tuberkulös sind. 
Man könnte hieraus schließen, daß die erbliche Disposition zunimmt, 
wenn beide Eltern krank sind, oder in der Sprache der Erblichkeits- 
forschung, daß die Homozygoten leichter erkranken als die Heterozy- 
goten. Man kann die Zahlen aber ebensogut so deuten: jeder Mensch 
hat 25 Proz. Wahrscheinlichkeit zu erkranken; befindet sich in seiner 
nächsten Umgebung ein Kranker, so steigt die Wahrscheinlichkeit auf 
33 Proz.; befinden sich zwei in seiner nächsten Umgebung, auf 43 Proz.“ 
Hier können also die Zahlen vollkommen auf einem exogenen Faktor, 
der Infektionsgelegenheit, beruhen, und deshalb müssen die Resultate 
der Statistik bei Erkrankungen von obligater exogener Auslösung sehr 
vorsichtig für die Vererbungslehre verwendet werden. 

Statistisch können ferner mendelsche Proportionen ermittelt werden. 
(Weinberg und Rüdin). Zu diesem Zweck wird für die zu untersuchende 
Krankheit, sobald deren Heredität feststeht, das Zahlenverhältnis der 
gesunden zu den kranken Geschwistern in einem größeren Bezirk fest- 
gestellt. Hierbei dürfen jedoch nicht nur die Geschwisterserien berück- 
sichtigt werden, welches mindestens ein krankes Individuum aufweisen, 
da sonst ein zu großer Prozentsatz kranker Individuen herauskommt. 
Dies möchte ich nur an dem von Rüdin genau untersuchten Beispiel 
der Dementia praecox zeigen. Die Dementia praecox ist eine digene, 
recessive Erkrankung: sind die Eltern heterozygot, was beim Menschen 
ganz allgemein der häufigste Fall ist, so ist nach dem Schema der di- 
hybriden Kreuzung auf 16 Kinder nur 1 krankes — RR zu erwarten. 
Es ist also bei den meisten Geschwisterserien, welche weniger als 
16 Geschwister enthalten, kein krankes Individuum zu erwarten, auch 
wenn sie von DR><DR-Eltern abstammen. Dadurch entgehen alle 
Geschwisterserien, welche nur DD und DR-Individuen enthalten, der 
Beobachtung und der Berechnung, das Zahlenverhältnis der Kranken 
zu den Gesunden würde bei alleiniger Berücksichtigung der Geschwister- 
serien mit mindestens einem manifest kranken Individuum zu Gunsten 
der Kranken verschoben. Diesen Fehler sucht Weinberg, da bisher 
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keine Möglichkeit besteht, die DR-Individuen zu erkennen, durch eine 
besondere statistische Methode zu korrigieren; es ist dies die von ihn 
sogenannte Probanden» und Geschwister-Methode. Über die ausführ- 
liche Darstellung der Methode sind die Originalarbeiten Weinber: 
und die zusammenfassende Darstellung Rüdins nachzulesen. Rüdin 
ermittelte auf diese Weise bei Dementia praecox ein Verhältnis ve 
Gesunden zu Kranken, also (DD und DR):(RR)= 15:1. Dadurch 
wäre nachgewiesen, daß die Dementia praecox ein digenes, recessives 
pathologisches Merkmal ist. Ob die Methode wirklich exakte Were 


— . 


liefert, muß noch entschieden werden; auf jeden Fall scheint sie mr 


der Nachprüfung wert. 


3. Ergibt die Feststellung der Zahlenverhältnisse von gesund: krank | 


bei Eltern und Kindern für die gleiche Krankheit stets di 
gleichen Werte, sind also Mendelsche Proportionen feststellbar, = 
ist damit der Beweis der Erblichkeit am sichersten geführt: Dies 
war bisher leider nur in den seltensten Fällen möglich, vgl. die 


späteren Ausführungen über Anwendbarkeit der Mendelschen Regel: ` 


beim Menschen. 

4. „Der Nachweis, daß das Leiden häufig zusammen vorkommt mi: 
anderen Erkrankungen, deren hereditäre Natur nicht bezweifel: 
wird oder vikariierend für diese auftritt. So pflegen sehr häutz 
innerhalb der Generationen derselben belasteten Familie beo 
achtet zu werden 


Diabetes, Gicht und Fettsucht, ferner Retinitis pigmentosa, pro 
gressive Taubheit und Schwachsinn. Man wird dann bei der Mendel- 
schen Analyse annehmen dürfen, daß derselbe Faktor verschieden: 
Krankheiten hervorrufen kann, je nach seiner Kombination mit anderen 
Faktoren. Albinismus ist aus leicht begreiflichen Gründen mit Seb- 
schwäche verbunden. Dazu kommt noch häufig Nystagmus, was daf:r 
spricht, daß der albinotische Faktor pleiotrop wirkt. 


Für den Nachweis der Erblichkeit eines Leidens ist der Zeitpunkt 
des Auftretens gleichgültig: erworbene Krankheiten können schon ke: 
der Geburt vorhanden sein, und umgekehrt können hereditäre Krank- 
heiten erst im Greisenalter ausbrechen. In vielen Fällen fehlen auch 
klinische Merkmale zur Unterscheidung: die angeborene Taubheit kann 
ererbt oder intrauterin erworben sein durch Syphilis oder fötale Menir- 
gitis oder im späteren Leben durch Scharlach hervorgerufen sein, ohre 
daß die Krankheitssymptome verschieden sind. Es ist aber zu erwarter- 
daß eine mehr ins einzelne gehende Symptomatologie bei manche: 
derartigen Leiden diagnostische Unterschiede zwischen der ererbter 
und der erworbenen Form aufdecken wird.“ 


5. „Das Fehlen einer nachweisbaren äußeren Reizursache, welche fötı 
oder nach der Geburt das Leiden hervorgerufen haben könnte 
Ein solcher Beweis per exclusionem kann zuweilen aus der ans- 
tomischen Beschaffenheit erbracht werden. Wenn z.B. eine Mib- 
bildung, etwa ein überzähliger Finger oder eine Verwachsung von 
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zwei Fingern in genau derselben Weise rechts und links auftritt 
und sich dies durch mehrere Generationen wiederholt, so ist eine 
exogene Ursache ausgeschlossen.“ 


Anwendbarkeit der Mendelschen Analyse auf menschliche 
Krankheiten. 


Hierüber bestehen große Meinungsdifferenzen. DaB der Kernpunkt 
der Mendelgesetze, die spaltende Vererbung, im Prinzip ebenso für den 
Menschen gilt wie für das gesamte Tier- und Pflanzenreich, darüber 
iind sich zwar alle Forscher einig. Aber hinsichtlich der Frage, ob 
die Mendelschen Zahlenverhältnisse, sowie die Erscheinung der Dominanz 
und Recessivität der Merkmale beim Menschen nachweisbar sind, denken 
die eigentlichen Vererbungsforscher optimistischer als die Kliniker. 
Der häufigste, beim Menschen eintretende Fall der Abstammung ist 
anstreitig die Kreuzung zweier Heterozygoten, also DR><DR. Dies 
st also die Parentalgeneration; sie entspricht beim experimentellen 
Mendelversuch der ersten Filialgeneration, da die Parentalgeneration 
sus zwei Homozygoten bestehen soll (DD><RR). Die Mendelpropor- 
ionen sind im Tierversuch in der zweiten Filialgeneration zu erwarten 
xim Menschen dagegen in der ersten Filialgeneration.e Die Kreuzung 
nnerhalb der ersten Filialgeneration beim Züchtungsexperiment = DR 
x DR wird also beim Menschen schon durch die natürliche Gattenwahl 
n der Parentalgeneration =DR><DR vorgenommen. Dadurch ist 
ber bereits das Gleiche erreicht wie beim experimentellen Mendeln 
lurch die Vermehrung der F -Individuen unter sich (durch „Geschwister- 
hen“). Das Fehlen von Geschwisterehen beim Menschen ist also kein 
ıbsoluter Gegengrund gegen die Anwendbarkeit der Mendelschen Regeln. 
Dagegen sind in der einzelnen menschlichen Familie wegen der geringen 
Zahl der Kinder fast nie die Mendelschen Zahlenverhältnisse nach- 
zuweisen. Diese Zahlenverhältnisse sind bei der monohybriden Kreuzung 
DR x DR)=3:1 (nämlich 1DD-+2DR zu 1RR), bei der dihybriden 
Kreuzung (Ab >< aB) sind sie 9:3:3:1. Das Zahlenverhältnis 3:1 ver- 
langt mindestens 4, das Zahlenverhältnis 9:3:3:1 mindestens 16 Kinder 
in einer Familie. Schon das einfachste Zahlenverhältnis 3:1 wird selten 
in einer Familie nachweisbar sein, da die Kinderzahl meist kleiner ist 
als 4 und da außerdem durchaus nicht schon bei den ersten 4 Kindern 
„die Würfel so fallen müssen, daß das Verhältnis 3:1 entsteht“ (Rüdin). 
Schon dieses einfachste Verhältnis ergibt sich mit Sicherheit nur aus 
der Beobachtung einer viel größeren Nachkommenzahl. Vielleicht läßt 
sch diese Schwierigkeit auf statistischem Wege durch Weinbergs 
Probandenmethode überwinden. 

Eine weitere Schwierigkeit besteht nach Plate darin, daß „die- 
selbe Krankheit in ihren Symptomen von Generation zu Generation 
wechseln kann und man daher nicht immer sicher ist, ob dasselbe 
spezifische Leiden vorliegt oder ob ein anderes, ähnliches in der be- 
treffenden Familie neu hinzugekommen ist. Diese Schwierigkeit ist be- 
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sonders groß auf dem Gebiet der Psychosen und Nervenleiden. „Ic : 
habe schon früher auf diese Erscheinung hingewiesen und sie als „g- ! 


nerelle“* Vererbung bezeichnet. Bei der Erblichkeitsforschung eollte der 
Untersucher den Begriff der Krankheit zunächst mögliahst eng fasser 
und nur unbedeutende Variationen zulassen“. Als weiteren Grund fir 
die Abweichungen von den Mendel-Proportionen beim Menschen führ 
Plate an: Lückenhaftigkeit der Angaben und Beobachtungen, ver- 
schiedene Fruchtbarbeit des gesunden und des kranken Stammes, scheir- 
bare Gesundheit mancher Personen infolge des Auftretens von erblich.: 
Krankheiten im späteren Lebensalter, Abhängigkeit von auslösende 
Reizen der Umgebung. 

Ebenso wie manche durch experimentelle Kreuzungsversuche beir: 
Tier genau analysierte Merkmale auf zwei oder noch mehreren Faktor: 
beruhen, so muß auch angenommen werden. daß manche Krankheit- 
erscheinungen polygen sind. Plate nennt hierbei den einen Erbfaktır 
den Konditionalfaktor, in dessen Gegenwart der andere, eigentli! 
pathogene Faktor erst zur Wirkung kommt und die Manifestatione 
der Krankheit hervorruft. Der Konditionalfaktor bringt also eine inmr- 
Disposition für die Krankheit mit sich. Die Unterscheidung zwisch 
Konditionalfaktor und pathogenem Faktor mag praktisch meines Er 
achtens meist unmöglich sein; wesentlich ist nur, daß der Ausbruch d:: 
Krankheit von zwei Erbfaktoren abhängt. Es kann also „eine a 
scheinend völlig gesunde Familie einen pathogenen Faktor X in ihr 
Keimplasma führen, eine andere, ebenfalls anscheinend völlig gesund 
kann den zugehörigen Konditionalfaktor C besitzen und bei der Krev- 
zung dieser beiden Stämme bricht plötzlich das Leiden hervor.“ D:: 
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läßt sich auch in mendelscher Schreibweise ausdrücken. Sei C & 


Konditionalfaktor, X der zugehörige Krankheitsfaktor, A die Summ 
der übrigen bei beiden Eltern gleichen Erbeinheiten, so folgt für d 
digene Entstehung einer Krankheit: 


Keimzellen der Eltern: AXc, gesund X AxC gesund, 
F,: AAXxCc krank, da X und C 


in einem Individuum zusammentreffen. Dieses Individuum ist in 
den zwei Krankheitsfaktoren heterozygot: pflanzt es sich mit einen 
gleichveranlagten Individuum fort also AAXxCc-- AAXxCe, so sind 
in den Nachkommen die Proportionen der dihybriden Kreuzung zu “- 
warten, d. h. bei abgekürzter Schreibweise 


F,: 9XC -+ 3Xe + 3 xC + 1 xc 
krank äußerlich gesund äußerlich gesund vollkommen gerum 


Aus diesem Schema geht zugleich hervor, daß, falls die zwei Kras- 
heitsfaktoren recessiv sind, bei der dihybriden Kreuzung der äußerlic 
gesunden Heterozygoten auf 16 Nachkommen nur 1 Kranker kommt 
Das ist natürlich praktisch in einer einzigen Familie wegen der 7 
geringen Kinderzahl nicht nachweisbar. Aus der F,-Generation ist €" 
sichtlich, daß zwei äußerlich gesunde Eltern lauter kranke Kinder haben 


t 
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können, aus der F,-Generation, daß zwei kranke Eltern viele gesunde 
Kinder haben können. 

Haecker betont ebenfalls die Schwierigkeit, einen regelmäßigen 
Vererbungsmodus bei polygen bedingten Krankheiten nachzuweisen. 
Vach ihm zeigen die Merkmale (und Krankheiten) mit einfach verur- 
achter, frühzeitig autonomer Entwicklung klare Spaltungsverhältnisse, 
lagegen die komplex verursachten, durch Korrelation in ihrer Ent- 
ricklung beeinflußten Merkmale ein atypisches Verhalten bei der Ver- 
rbung. Die erblichen Krankheiten sind nach Haecker in ihrer Ent- 
‚icklung meist komplex bedingt und vererben unregelmäßig; dagegen 
eigen sie typisch spaltende Vererbung, wenn sie auf ein Organ von 
tark ausgeprägter Minderwertigkeit lokalisiert sind und wenn die Organ- 
nomalie ihrerseits infolge einer einfach verursachten, frühzeitig auto- 
omen Entwicklung regelmäßig vererbt. Da z. B. die Blutdrüsen sich 
ı stetiger Korrelation entwickeln, zeigen sie atypisches Verhalten 
ei der Vererbung nur bei Konstitutionsanomalien einzelner Blutdrüsen 
ind die Vererbungsverhältnisse klar (z. B. Morbus Addissonii, Mater- 
itätstetanie,. Die Erkrankungen des Nervensystems vererben meist 
typisch, doch kommt auch typische Vererbung vor (familiärer Rinden- 
rampf, Myoklonus-Epilepsie). Stoffwechselanomalien („Chemismus des 
rtplasmas“) vererben vielfach sehr genau, besonders die Störungen des 
üweißstoffwechsels. Dagegen scheint der Kohlenhydratstoffwechsel 
omplex bedingt zu sein. Unregelmäßige Vererbungsverhältnisse finden 
ch also 

1. infolge polygener Bedingtheit eines Merkmale, 

2. infolge Einwirkung konditioneller Faktoren, 

3. infolge ünreiner Spaltung von Faktoren (was Haecker für 
öglich hält). | 

Hiermit wären die wesentlichen Gründe fafür angeführt, daß beim 
lenschen die Mendelschen Proportionen meist nicht festzustellen sind. 
'er Hauptgrund liegt in der geringen Kinderzahl der einzelnen Familien, 
wie in der mangelnden Kenntnis des elterlichen Genotypus. 

Dagegen hat der Mendelismus anderweitige positive Ergebnisse für 
ie menschliche Vererbungsforschung gezeitigt. So läßt sich z. B. die 
lerkunft einer Krankheit durch die Mendelschen Regeln ableiten. 
late führt folgendes Beispiel an: Wollenberg teilt in seiner Arbeit 
ber die Hüftgelenkluxation mit, daß ein gesunder Mann zweimal mit 
esunden Frauen verheiratet war; aus jeder Ehe stammte ein Kind 
üt Luxatio coxae congenita auf derselben Seite. Daraus schließt der 
'erfasser, daß der Vater als „Träger der Vererbung erwiesen ist“. 
Jesen Schluß würde vor 20 Jahren jeder gebilligt haben. Da die 
(rankheit aber recessiv ist, so muß sich die Kreuzung so abgespielt 


aben: g DR ? en d. h. alle 3 Eltern der 2 Kinder waren in gleicher 
N DR 
Neise an der Entstehung der Erkrankung beteiligt“. 
Besonders wichtig ist der Mendelismus zur Entscheidung, ob eine 
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Krankheit dominant oder recessiv ist und zur Erklärung der geschlechte- 
abhängigen Vererbung. Ich folge hier wörtlich den Ausführung: 
Plates, S. 331: „Erbliche Krankheiten und Mißbildungen können i: 
drei verschiedenen Formen auftreten: sie können dominant oder recesat 
oder geschlechtsabhängig sein. Einige Krankheiten, namentlich des Auge 
können bald zu der einen, bald zu der anderen Kategorie gehören, wahr 
scheinlich aber wird eine genauere Untersuchung der Symptome zu dır. : 
Resultat führen, daß es sich nicht um genau dasselbe Leiden, sondr: | 
um ein nahverwandtes mit sehr ähnlichen klinischen Merkmalen hand::: . 
So hat sich z. B. gezeigt, daB Nystagmus (Augenzittern) ohne Kopf. 
bewegungen geschlechtsabhängig, mit Kopfbewegungen einfach domina! . 
ist. Bei jenen drei Formen ist nun folgendes aus der Mendelxh: 
Regel zu folgern. 

a) D = krank, R — gesund. Der kranke Zustand kann DD = him | 
zygot oder DR = heterozygot sein, wobei zu erwarten ist, daß die H- j 
terozygoten entweder die Krankheit in demselben Maße zeigen wie di: |. 
Homozygoten (Pisumtypus) oder in abgeschwächter Form (Zestypu: ' 
Hierüber fehlen aber zurzeit noch alle Untersuchungen. Die Ker: ; 
zeichen der dominanten Krankheit sind: 

a) Sie wird direkt von dem Kranken auf die nächste Generat:: ` 
übertragen. N 
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Fig. 8. Schema der Vererbung einer dominanten Krankheit (aus Plate‘. 


ß) Die Gesunden sind völlig gesund, d. h. unter ihren Nachkonr:: 
(vorausgesetzt, daß sie nur Gesunde heiraten) tritt die Krankheit ni: 
wieder auf. 

y) Heiratet ein Kranker eine Gesunde, so sind entweder alle Kinc:: 
krank (wenn der Kranke—DD war), oder es ist nur die eine Ha: 
der Kinder krank (wenn der Kranke — DR war, denn DR >x< RR = DÈ 
+ RR). 

ö) Gehen zwei Kranke die Ehe ein, so sind entweder alle Kin:“ 
krank (bei DD><DR) oder es kommen drei Kranke auf ein gesunö“ 
Kind (bei DR><DR). 

b) Ist das Leiden recessiv, so gelten folgende Sätze: 
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a) Sind beide Eltern krank, so wird es mit Sicherheit auf alle 
Kinder übertragen (DR >x< RR = RR). 

ß) Ist der eine Elter gesund, so können alle Kinder gesund sein, 
venn nämlich der gesunde Elter DD war (DD><RR=DR) Ent- 
jelt aber der gesunde Elter die Krankheitsanlage recessiv, war er 
lso DR, so ist die eine Hälfte der Kinder gesund, die andere krank 
DR.x RR = DR -+ RR). 
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Fig. 9. Schema der Vererbung einer recessiven Krankheit (aus Plate). 





y) Ein recessives Leiden kann durch viele Generationen weiter ge- 
chleppt werden, ohne daß es hervortritt, namentlich wenn es an sich 
‚elten ist. Aus DD><RR entsteht DR, das gesund erscheint. Wenn 
olhe DR nun immer wieder DD heiraten, so bleibt die Krankheits- 
„nlage immer latent, bis plötzlich zwei DR zusammentreffen und ein 
‚/iertel kranke Nachkommen haben: DR><DR=1DD-H2DR-1RR. 
Ja bei zahlreichen Kindern in solchem Falle mehrere Patienten in der- 
elben Familie auftreten, so spricht man dann wohl (fälschlich) von 
inem „familiären Auftreten des Leidens bei gesunder Aszendenz“. In 
„Wirklichkeit war die Aszendenz nur scheinbar gesund. 
| Die recessiven Leiden sind also dadurch ausgezeichnet, daB sie eine 
der mehrere Generationen überspringen. Man pflegt nach der alten 
lerminologie dann von „indirekter Vererbung“ zu sprechen. Da aber 
cessive Leiden auch direkt vererbt werden können, so hat diese Be- 
wichnung keine tiefere Bedeutung und kann höchstens zur Beschreibung 
eines einzelnen Stammbaums gebraucht werden. 

6) Verwandtenehen sind besonders geeignet zur Herbeiführung von 
DRX DR, denn besonders bei Vettern und Cousinen ist die Wahr- 
sheinlichkeit sehr groß, daß sie dasselbe Leiden recessiv enthalten. 

e) Die sogenannte kollaterale Belastung ist bei recessiven Leiden 
besonders häufig, d. h. die Eltern sind gesund (DD oder DR), haben 
aber kranke Geschwister (RR)“. 

Fassen wir die Bedeutung der Mendelschen Regeln für die mensch- 
liche Pathologie zusammen, so folgt: 
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1. Der Mendelismus war ebenso wie die Zellularpathologie Virchor: 
von grundlegender Bedeutung für den Nachweis, daß es keine „Al- 
gemeinerkrankungen“ gibt, sondern daß die Krankheitszustände ebenso 
wie die normalen Eigenschaften des Menschen auf ein bestimmtes ode 
mehrere bestimmte Organe lokalisiert sind und auf bestimmte Er: 
faktoren zurückgeführt werden müssen. | 

2. Die Entscheidung, ob ein Krankheitsfaktor dominant oder re 
cessiv ist, läßt sich wenigstens bei einer gewissen Häufung kranker 
Individuen innerhalb eines Stammbaums auf Grund der Mendelsche: 
Regeln treffen. 


3. Die Erscheinung des plötzlichen Auftretens einer Krankke: 
trotz anscheinend gesunder Aszendenz erklärt sich durch die Kreuzus 
DR œ< DR (wobei die Krankheit durch den reocessiven Faktor beding 
ist) oder durch das Zusammentreffen zweier Erbfaktoren, die allein fi | 
sich die Erkrankung nicht herbeiführen (Konditionalfaktoren Plate: 
polygene Krankheitszustände). | 

4. Gehorcht ein Krankheitszustand in seinem Vorkommen bei ver 
schiedenen Generationen den Mendelschen Zahlenverhältnissen und de: 
Gesetzen der Dominanz und Recession, so beruht die Krankheit siche 
auf Gametenspaltung, also auf Vererbung. 


Dagegen ist der Mendelismus nicht anwendbar: 


1. Zur Entscheidung, ob ein Krankheitszustand auf Vererbung x 
ruht oder nicht, kann das Fehlen der Mendelschen Gesetzmäßigkeite. 
insbesondere der Proportionen, nicht verwendet werden. Denn tre: 
des Fehlens dieser Gesetzmäßigkeiten kann die Erkrankung auf Ve: 
erbung beruhen. 


2. Die Mendelschen Proportionen sind nur ausnahmsweise beiz 
Menschen nachweisbar, nämlich nur, wenn die Erkrankung auf eine: 
einzigen Erbfaktor beruht und eine genügende Zahl von Geschwister: 
vorhanden ist (mindestens 4). Bei komp!ex verursachten Krankheit: 
zuständen ist wegen der geringen Kinderzahl in der menschicht. 
Familie der Nachweis der Proportionen völlig ausgeschlossen, ja sog! 
eine Vererbung genau des unveränderten Krankheitszustandes nicht zı 
erwarten, da die einzelnen Faktoren des Krankheitszustandes dur“ 
die Gametenspaltung getrennt und in wechselnder Kombination verer: 
werden. Es ist aber möglich, daß durch die statisti-chen Methode: 
Weinbergs die Zahlenverhältnisse, die auf Grund der genealogisch”t 
Forschungen wegen der zu geringen Kinderzahl nicht zu ermitten sind 
dach noch nachweisbar werden. — Daß der Mensch, abgesehen Tc: 
den Krankheitsfaktoren keine reine Linie, sondern ein unübersehbar: 
Polyhybrid ist und daß wir abgesehen von den Krankheitsfaktoren d? 
übrigen Genotypus der Elterngenerationen nicht ermitteln können. i 
meines Erachtens kein Gegengrund gegen die Anwendung der Mendeisch”: 
Analyse für die Pathologie; denn die Krankheitefaktoren können ga” 
unabhängig von dem übrigen Genotypus vererbt werden. 
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Ergebnisse der Vererbungsforschung in der speziellen Pathologie. 


Da mit Ausnahme der seltenen Erkrankungen, bei denen das 
exogene Moment allein absolut zwingend ist, bei jeder Erkrankung das 
konstitutionelle Moment in Betracht kommt, so ist in den Lehr- und 
Handbüchern der inneren Medizin das auf Vererbung beruhende Moment 
xi jeder Erkrankung gesondert zu besprechen. J. Bauer hat dies 
‚ereits mit’ Benützung der üblichen systematischen Enteilung der Er- 
ırankungen nach den einzelnen Organen getan. Das Buch Bauers 
nthält eine außerordentliche Fülle von Tatsachen und wird, auch wenn 
nan nicht in allen Einzelheiten einverstanden sein kann (ich verweise 
uf die Rezensionen Naegelis (Dtsch. med. Wochenschr. 1918) und 
töBles (Münch. med. Wochenschr. 1917), doch stets einen Markstein 
a der Entwicklung der Konstitutionspathologie bilden und als reiche 
'undgrube dienen. Es ist jedoch an dieser Stelle nicht möglich, alles 
afzuzählen, was bisher an erblichen Faktoren bei den einzelnen Krank- 
eitean festgestellt ist; ich muß in dieser Beziehung auf Bauer ver- 
eisen. Um aber einen kurzen Überblick darüber zu geben, was die 
'ererbungsforschung bisher in der inneren Medizin geleistet hat, möchte 
h diejenigen erblichen Krankheitsanlagen, soweit sie als wesentliche 
Irsache von Erkrankungen in Betracht kommen, kurz erwähnen. Es 
mpfiehlt sich hierbei, die Ergebnisse nach einem mit der Vererbungs- 
hre zusammenhängenden Prinzip einzuteilen. 

Martius teilt die blastogenen Konstitutionsanomalien folgender- 
ıaßen ein; 

I. Erbliche Plusvarianten, 

Polydaktylie, Polymastie. 

I. Erbliche Minusvarianten, 

Rotgrünblindheit (Daltonismus), kongenitale Wortblindheit. 

II. Erbliche Dysvarianten, 

Hämophilie, Nachtblindheit (beide Krankheiten zeigen 
ähnliche Vererbungsverhältnisse, sie finden sich viel häufiger 
beim männlichen als weiblichen Geschlecht, und auffallend 
häufig übertragen die selbst gesunden Mütter den Keim. 
Ebenso verhält sich die Vererbung des Daltonismus). 

Angeborene Achylie — vielleicht auch Funktionsstörungen 
bei anderen drüsigen Organen. „Der schwere genuine 
Diabetes juvenilis kann seine Erklärung als Typus einer 
endogenen, auf ererbter Grundlage sich entwickelnden 
Krankheit finden. Nicht viel Prophetengabe gehört dazu 
um vorauszusagen, daß die ganze moderne Hormonen- 
lehre überraschende pathogenetische Aufklärung in dem- 
selben Sinne bringen wird.“ 

Konstitutionelle Albuminurie. 

Myotania congenita. 

IV. Artabweichungen mit zeitlicher Bindung ihres Auftretens (Chlo- 
rose, Otosklerose, Myopie). 
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V. Normale Bildungen mit einem Minus von Lebensenergie (Abic- 

trophie Gowers, Aufbrauchkrankheiten Edingers usw.) 

Hierher gehören die spinalen Amyotrophien, die primären Musk:. 
atrophien, von den Nierenerkrankungen die Schrumpfniere, zahlreic:- 
Erkrankungen des Respirations- und Zirkulationsapparates, so das Bro» 
chialasthma, das Heufieber einerseits, die Arteriosklerose andererseit: 
von den Stoffwechselkrankheiten die „unheimliche Trias“ Diabete 
Gicht, Fettsucht. 

Zur Charakterisierung dieser Gruppe von Krankheitsanlagen soll: ' 
einige Sätze von Martius folgen: i 

„Gemeinsam ist ihnen allen die offensichtliche Notwendigkeit ċe: 
Konkurrenz äußerer und innerer Momente zu ihrer Entstehung“. .D- 
angeborene Anlage ist derart ausgesprochen, daß in offensichtlic:: 
Weise schon solche äußere Einflüsse krankmachend wirken, die an si. | 
d. h. für das Mittelmaß der Widerstandsfähigkeit unschädlich sind“. ' 

Die von Edinger als „Aufbrauchkrankheiten“ des Nervensystez: 
bezeichneten Systemerkrankungen des Zentralnervensystems (Tabs | 
spastische Spinalparalyse, die amyotrophischen Erkrankungen von Rück- ` 
mark und Oblongata, die kombinierte Strangsklerose beruhen auf ex 
spezifischen, in der Anlage gegebenen Gewebsschwäche, wobei nicht €- 
bestimmte hypothetische Giftwirkung, sondern „die Funktion ur: 
dem Einfluß des Giftes oder der Schädlichkeit die Krankheit schaft- 
Ob ein besonderer toxischer Einfluß (Lues bei Tabes, Blei bei Radi: 
lähmung der Anstreicher, die die Extensoren des Armes funkticr:. 
stark beanspruchen) außer der angeborenen Anlage zum Ausbruch ©” 
Krankheit nötig ist, muß die Beobachtung des Einzelfalls ergeben. 

Nierenerkrankungen: wenn auch viele scheinbar „von selbst“ e 
standene Nephritiden auf exogene Schädlichkeiten zurückzuführen s5: 
so ist doch bei jeder Nephritis das konstitutionelle Moment im Sp- 
(Strümpell), besonders gewisse, verhältnismäßig jugendliche Fälle ©: 
genuiner Schrumpfniere sind nach Strümpell und Martius als typis : 
Aufbrauchkrankheit aufzufassen. 

Die Trias Diabetes, Gicht, Fettsucht ist alternierend vererbbar E+- 
stein), diese Krankheiten lassen sich nach Martius als „allgem: 
Erkrankungen des Protoplasmas mit vererbbarer Anlage“ zusamm- 
fassen. Sie können vererbt werden, brauchen aber nicht regelmi.- 
von den Eltern auf die Nachkommen überzugehen (Ebstein) I 
ist auf Grund der Mendelgesetze ohne weiteres klar, da es sich 1- 
mutlich um polygene Merkmale handelt. Hierfür spricht auch die t7 
schiedene Schwere der Erkrankung besonders beim Diabetes mellit-- 
der alle Übergänge von der alimentären Glukosurie bis zum schwer: : 
Krankheitsbild (schwerer tödlicher Kinderdiabetes) aufweist. 

VI. Krankheiten auf konstitutionellem Boden mit obligator excese: 
Auslösung (Infektionskrankheiten). Hierher gehören meines Erachte- 
wohl auch die Tumoren. Die Disposition zu Masern, Pocken vere: 
sich regelmäßig weiter, auch wenn jede Generation durch Überst ` 
der Erkrankung eine individuelle Immunität erwerben kann. Die '' 
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erbte Empfänglichkeit für eine bestimmte Infektion kann also generell 
sein. Dies gilt nicht für andere Infektionen z. B. die Tuberkulose. 
„Die vererbte Anlage zur Tuberkulose besteht nicht in einer einheit- 
lichen „Tuberkulosedeterminante“, sondern in einem Komplex von Eigen- 
schaften (cf. Bauer, Konstitutionstypen und Tuberkulose), die unter 
sich äußerst variabel sind. Daher die klinisch immer wieder auffallenden, 
ungeheueren Differenzen in der Empfänglichkeit für die Tuberkulose 
und im Verlauf dieser Krankheit“. Diese letzte Gruppe von Er- 
krankungen (die Infektionskrankheiten), bei der niemals die Anlage allein 
zur Krankheit sich entwickelt, sondern bei der es stets zur Auslösung 
des krankhaften Prozesses eines äußeren Anstoßes bedarf, ist nach 
Martius „vielleicht die wichtigste, aber auch umstrittenste von allen 
Konstitutionskrankheiten“. Allgemein gilt hier der von Martius zuerst 
betonte Satz: „Infektion und Erkrankung sind keineswegs sich deckende 
Begriffe“. „Die individuelle, angeborene Disposition zu Infektions- 
krankheiten ist nach Martius eine „positive, der experimentalen For- 
schung zugängliche Eigenschaft des Organismus: sie stammt aus dem 
Erbe der Vorfahren und ist darum selbst übertragbar.“ 

Brugsch bespricht neuerdings eingehend die Bedeutung der Ver- 
erbung für den Habitus und für die „Konstitutionsanomalien“ in seinem 
Sinne, d. h. die ererbten, intrauterin und in der Entwicklungsperiode 
erworbenen Abweichungen von der normalen Reaktionsfähigkeit. 

Hinsichtlich der Habitusformen stellt Brugsch fest: 

Die Körperlänge (Hoch-, Mittel- und Kleinwuchs) ist in hohem 
Grade durch Vererbung bestimmt. Eine Steigerung der Körperlänge 
durch Überernährung ist nicht möglich, wohl aber eine Beeinträchtigung 
der Körperlänge unter das Maß der keimplasmatischen Anlage durch 
Unterernährung (durch vorübergehende Unterernährung aber ebenfalls 
nur vorübergehend). 

Die Breitenausdehnung des Habitus (Eng-Normal-Weitbrüstigkeit) 
ist ebenfalls deutlich erblich bestimmt, indessen „mit der Erweiterung, 
daß durch geeignete äußere Beeinflussung in der Jugend die Eng- 
brüstigkeit zur Normal- bezw. Weitbrüstigkeit entwickelt werden kann. 
sofern nicht gewisse innere Bedingungen des Organismus diese Ent- 
wicklung unmöglich machen“. Letzterer Faktor ist die Hypoplasie des 
Herzgefäßsystems. Diese ist im prägnanten Sinne nicht durch Ver- 
erbung bestimmt. Sie ist bedingt durch primäre Keimschädigung 
(Intoxikationen und Infektionen der Eltern besonders der Mutter), wo- 
bei das Keimplasma in dem Sinne geschädigt wird, daß daraus die 
Hypoplasie des Gefäßsystems resultiert, oder durch ungünstige materne 
Einflüsse auf den Fötus oder spätere ungünstige Einflüsse. 

Ist Engbrüstigkeit kongenital mit Hypoplasie des Herzgefäßsystems 
kombiniert, so kann die Engbrüstigkeit später nicht mehr durch äußere 
Einflüsse ausgeglichen werden. Diese Kombination ist in den Ahnen- 
tafeln nur anzutreffen, wo die somatischen Verhältnisse der Mutter zur 
Zeit der Gravidität schlechte sind. 

Der „paralytische Thorax“ gehört zur Gruppe der Engbrüstigkeit, 
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er stellt das Extrem dieser Gruppe dar; er kann durch Vererbung, durch 
Keimschädigung oder interkurrente Krankheiten in den Entwicklung- 
jahren entstanden sein; der Vererbungsfaktor kann aber in der Ent- 
wicklungsperiode ausgeglichen werden, sofern Hypoplasie des Herzgefä}- 
systems dies nicht ausschließt. 


Der Thorax phthisicus, der durch eine Verkümmerung der oberen | 


Brustapertur durch rudimentäre Entwicklung des 1. Rippenpaares ode: 
durch Skoliose der oberen Brustwirbelsäule entsteht, ist schwieriger zu 
beurteilen, da seine Genese nicht einheitlich ist. Hier liegen nach 
Brugsch spezielle ontogenetische Bildungsanomalien vor, die Beziehungen 
zu allgemein-phylogenetischen Bildungsanomalien haben. In diesen 
Sinne ist der Thorax phthisicus als „Mißbildung“ zu betrachten um 


—— — 


muß wie jede blastogene Hemmungsbildung beurteilt werden. „Be | 


der außerordentlichen Seltenheit des echten Thorax phthisicus, vor 


allem aber der Schwierigkeit einwandfreier Diagnosen dieses, ist e 


nicht verwunderlich, wenn wir über kein Vererbungsmaterial verfügen 
Als. vererbbare Mißbildungen (Organisationsanomalien) fühn 

Brugsch an: 

Polydaktylie, 

Hyperdaktylie, 

Brachydaktylie, 

Ankylose der Fingergelenke, 

Syndaktylie, 

multiple Wachstumsexostosen, 

überzählige Wirbel, 

überzählige Rippen, 

Polymastie, 

Hasenscharte (nicht durchgehend vererbbare Mißbildung), 

Hypospadie, 

abnorme Pigmentierungen der Haut, 

abnorme Behaarungen, 

Anomalien der Haut (Keratoma plantare et palmare), 

Epidermolysis bullosa hereditaria (einfache Form), 

angeborener Star, Kolobom des Nervus opticus, 

Distichiasis, 

erbliche Ophthalmoplegie, 

ovale oder excentrische Pupille, 

Asymmetrie der Irisfärbung, 

Anomalien des äußeren Ohres, 

familiäre Splenomegalie. 

Als vererbbare Konstitutionsanomalien: 

Daltonismus (Rotgrünblindheit), 

Hemeralopie (Nachtblindheit), 

Hämophilie, 

Myotonia congenita, 

neurotische Muskelatrophie, 
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spastische Spinalparalyse, 
hereditäre Ataxie, 

Chorea hereditaria, 

familiäre Myoplegie, 
hereditärer Tremor, 
manisch-depressives Irresein, 
Zystinurie, 

kongenitaler familiärer Ikterus. 

„Während für die oben genannten Formen ein positives genealo- 
isches Material hinsichtlich der Vererbbarkeit der Konstitutions- 
nomalien vorliegt, ist für die nun folgenden die Frage der Vererbung 
chwieriger zu beantworten, nicht sowohl wegen der Seltenheit des 
lateriales, sondern vor allem in Hinsicht auf die Tatsache, daß z. B. 
ie Gicht erst in einer späteren Lebensperiode auftritt und der here- 
itäre Faktor — ebenso wie z. B. beim Diabetes — dann eine viel- 
icht nur sehr geringe Rolle zu spielen braucht, während die äußeren 
‘aktoren in erster Linie maßgeblich für die Entwicklung der Krank- 
eit gewesen sind: 

Gicht, 

Diabetes, 

konstitutionelle Fettsucht (gewisse Formen), 
vorzeitige Atherosklerose, 
Hyperthyreojdismus, 

Labilität des vegetativen, 

des animalen Nervensystems.“ 


Diese Zusammenstellung ist nach Brugsch noch keine vollständige; 
e ist im einzelnen auch noch nicht genealogisch begründet: „eine 
ammlung und Sichtung dieses Materials muß der Zukunft überlassen 
leiben“. Trotz gegebener Vererbung braucht die Konstitutionsanomalie 
icht schon kongenital in Erscheinung zu treten, ferner kann zwar die 
onstitutionsanomalie vorhanden sein, sie wird aber erst durch äußere 
dingungen als Krankheit manifest. „Auf diese Weise sind wir zur 
änfügung eines Hilfsbegriffes gezwungen, indem wir sagen; die nicht 
ıanifeste Konstitutionsanomalie ist die Diathese; ist sie nicht erkenn- 
ar, obwohl sie als vorhanden angenommen werden muß, so heißt 
ie latent.“ 

Plate bespricht in seiner Vererbungslehredie Vererbungserscheinungen 
m Menschen, aber „nur soweit, als die Beobachtungen ausreichen, um 
ine Analyse im Geiste der modernen Erblichkeitsforschung zu ermög- 
ichen“. Er führt infolgedessen einerseits manche Krankheitsanlagen, 
be allgemein als erblich anerkannt werden, nicht an, andererseits muß 
T, um mancherlei Unstimmigkeiten in den Stammbäumen zu erklären, 
ffters Hilfshypothesen aufstellen. Meines Erachtens sind aber diese 
Versuche Plates sehr anerkennenswert und durchaus den Gedanken- 
jängen verwandt, welche auch in der experimentellen Forschung zur 
Erklärung der Tatsachen herangezogen werden müssen und z. T. schon 
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experimentell gestützt sind. Martius geht in diesem Punkte meine: 
Erachtens in der Skepsis zu weit. Plate teilt die pathologischen Mert- 
male auf Grund des Mendelismus in dominante, recessive und geschlecht- 
abhängige ein. Nach einer Übersicht über die Vererbung nicht patho- 
logischer Variationen führt er zunächst die Mißbildungen an, die z T 
genau nach Mendelschen Proportionen vererbt werdeu (Brachydaktyli 
Polydaktylie, Hypospadie, Zwergwuchs durch Achondroplasie u.a). Z: 
den dominanten Krankheiten rechnet Plate mehrere Erkrankung: 
der Haut (Neurofribromatose), das akute umschriebene Ödem (vor 
Standpunkt der inneren Medizin eine vasomotorisch-trophische Neurose. 
die Porokeratosis, Epidermolysis hereditaria bullosa, Keratoma palms. 
et plantare, Ichthyosis vulgaris, Psoriasis, Epheliden, Xanthoma, multipl 
Teleangiektasie, Monolithrix, Hypotrichosis). Das zu erwartende Zahlc- 
verhältnis ist für mehrere dieser Erkrankungen nachgewiesen worde 
Innere dominante Krankheiten sind: Diabetes insipidus, Diabet:: 
mellitus. „Der Diabetesfaktor ist wahrscheinlich auch bei Pettæauct 
und bei Gicht vorhanden, denn diese 3 Stoffwechselkrankheiten werd: 
häufig in derselben Familie beobachtet. Zukünftige Forschungen werde: 
darauf zu achten haben, ob immer derselbe Faktor vorhanden ist, welce 
aber je nach dem korrelativen Einfluß anderer Erbeinheiten sich re 
schieden manifestiert.“ Meines Erachtens ist der Diabetes mellt- 
komplex verursacht, wie auch Haecker meint; hierfür spricht einc- 
seits das unregelmäßige Verhalten bei der Vererbung, andererseits à 
Steigerung der Erkrankung durch Belastung von beiden Seiten, 
man es bei polymeren Artmerkmalen sieht. 


Zystindiathese, Alkaptonurie, Pentosurie, welche eben 
wie der Diabetes mellitus vorwiegend Männer befallen; erblic:- 
Gelbsucht. 

Nervenkrankheiten: erbliche Rückbildungen der Gesichts ur 
anderer Muskeln, hereditäres Zittern, Muskeldystrophie, hereditäre Ptos: 
Nervendegenerationen mit Ataxie, Huntingtonsche Chorea, Thomsenx 
Myotonie. „Ob diese Krankheiten sich in ihrer Erblichkeit der Mende: 
schen Regel angliedern lassen, ist noch nicht untersucht worden.“ 

Asthma bronchiale, chronisches hereditäres Ödem d: 
Beine. 

Augenkrankheiten: Star, Glaukom, Retinitis pigmentosa, Anind: 
dominante stationäre Hemeralopie, dominanter Nystagmus. 

Zu den recessiven Mißbildungen gehört nach Plate die Lurate 
coxae congenita, der echte Zwergwuchs, Hypotrichosis (kommt also nici: 
nur dominant vor). 

Recessive Krankheiten: Retinitis pigmentosa (kommt typix 
dominant und typisch recessiv vor), hereditäre Taubheit, Epilepsie ur 
Schwachsinn. „Auf die echten Geisteskrankheiten wage ioh die Men 
delsche Analyse noch nicht auszudehnen.“ Friedreichsche Ataxie, Xero 
derma pigmentosum. 
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Geschlechtsabhängige Vererbung von Krankheiten. 


Manche Krankheiten befallen überwiegend das eine Geschlecht 
iz B. Zuckerkrankheit das männliche); worin diese Disposition des einen 
Geschlechtes besteht, ist noch nicht zu entscheiden. Ferner zeigt sich 
lie Geschlechtsabhängigkeit darin, daß eine Krankheit immer oder 
fast immer das eine Geschlecht befällt. Auch hier lassen sich domi- 
aante und recessive Krankheitezustände unterscheiden. 

Zu den recessiven geschlechtsabhängigen Krankheiten rechnet 
?late einen Stammbaum von Farbenblindheit und einen von Hämo- 
ıhilie; in beiden Fällen erkrankten nur Frauen. Es handelt sich um 
Öchst seltene Ausnahmeerscheinungen, weil diese beiden Krankheiten 
ür gewöhnlich dominant sind. 

Die beiden Stammbäume zeigen eine typische Übereinstimmung: 
8 wird immer nur das weibliche Geschlecht befallen; von diesem sind 
ämtliche Individuen krank und vererben die Krankheit direkt von 
teneration zu Generation. Die Erklärungsversuche sind bei Plate 
ıachzusehen. 


Dominante geschlechtsabhängige Krankheiten. 


„Hierher gehören gewisse Formen der Muskelatrophie, die Hemeralopie, 
lie Hämophilie und die Farbenblindheit mit Ausnahme der recessiven 
'orm, der erbliche Nystagmus (Augenzittern ohne Kopfbewegung) und 
ie Neuritis optica (Lebersche Krankheit). Allen diesen Leiden ist ge- 
neinsam, daß sie fast nur bei Männern auftreten, aber nicht von dem 
ranken Vater, sondern von der äußerlich anscheinend gesunden Mutter 
serbt werden. Die Mutter ist also die Überträgerin, der ‚Konduktor‘ der 
(rankheit, und deshalb habe ich (1911) diesen Übertragungsmodus als 
zynephore Vererbung‘ zusammengefaßt, um eine kurze Bezeichnung zu 
aben.“ Merzbacher (1909) hat 19 Stammbäume der obigen Krank- 
eiten zusammengestellt, von denen Plate einen für Muskelatrophie 
md zwei für Hämophilie wiedergibt. „Charakteristisch für dieselben 
st: 1. es werden mit verschwindenden Ausnahmen nur Männer be- 
allen. 2. Wenn solche kranke Männer gesunde nichtverwandte Frauen 
ıeiraten, so sind sämtliche Kinder gesund. 3. Wenn die gesunden 
[öchter aus einer solchen Ehe einen gesunden Mann aus einer nicht 
welasteten Familie heiraten, so tritt die Krankheit wieder bei der Hälfte 
ler Söhne hervor. Das Paradoxe ist also, daß kranke Väter gesunde 
finder haben, während gesunde Mütter kranke Söhne bekommen.“ 
In Fällen, in welchen ein kranker Vater einen kranken Sohn hat, lag 
meist Verwandtenehe (Heirat der Kusine, mit latenter Anlage) vor, und 
ın solchen Fällen treten auch vereinzelt kranke Frauen auf. Kranke 
Frauen können aber natürlich auch ohne Inzucht entstehen, wenn zu- 
fällig ein kranker Mann und eine Frau mit latenter Krankheitsanlage 
die Ehe schließen. Wenn eine kranke Frau einen gesunden Mann 
heiratet, so sind alle Söhne krank und vermutlich enthalten alle Töchter 
die Krankheitsanlage. 
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Die gynephore Vererbung läßt sich durch die Annahme erklären 
daß der Krankheitsfaktor irgendwie an das geschlechtsbestimmend- 
Chromosom gebunden ist und zwar, daß er epistatisch ist über ei: 
einziges X-Chromosom (beim g), aber dagegen von 2 X-Chromoson:: 
(beim 2) verdeckt ist. Ist er dagegen bei einem weiblichen Individuur 
bei beiden X-Chromosomen vorhanden, also zweifach, so ist er au 
hier epistatisch; es ist also beim Manne die Krankheit manifest, wen 
das X-Chromosom mit einem Krankheitsfaktor verbunden ist. Bei de F 
Frau ist die Krankheit latent, wenn nur ein X-Chromosom mit eine: # 
Krankheitsfaktor vorhanden ist, dagegen manifest, wenn jedes X-Chr- 
mosom mit einem Krankheitsfaktor verbunden ist. Diese von Wilo: F 
in folgendem Schema (Fig. 10) gegebene Erklärung sagt mir am meiste F 
zu; auch Goldschmidt stimmt ihr bei, wenn er auch unverstäu- 
licherweise den Krankheitsfaktor als rezessiv bezeichnet. 


P Q7urter é Vater 
Be Sperrmatogo 


Ele (psx fora Spermien: (n +x”) On) 









+ verdeckt durch W 
= äußerlich gesund 


ho ® 
äußerlin "ranh gesund gesund 
gesund 


Fig. 10. Erklärung der Hämophilie (gynephoren Vererbung) nach Wilson (191! 
von Plate etwas verändert. n Autochromosomen, œ Geschlechtschromosom. m 
welchem die Krankheitslage æ sitzt. W Faktor für Weiblichkeit (aus Plate 


Dies läßt sich auch klar durch die früher erwähnte Schreibrei® 
ausdrücken, wobei X, das mit dem Krankheitsfaktor verbundene Ge 
schlechtschromosom bezeichnet: 


d' (MA) (MA) (fg + X) (fg) 

„ (MA) (MA) (fg + X,) (fg) 

2 (MA) (MA) (fg + X) (fg + X) 

„ (MA) (MA) (fg + X,) (fg + X) 
„ (MA) (MA) (fg + X.) (f8 + Xx) 


Das Verhalten der Vererbung läßt sich hieraus ohne weiteres ab- 
leiten, wenn man die Gameten, wie schon früher angegeben, für ach 


gesunder Mann. 
kranker Mann. 
gesunde Frau. 

latent kranke Frau. 
manifest kranke Frau. 


IA 
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aufschreibt und je nach den entsprechenden Individuen miteinander 
vereinigt. Die sämtlichen, oben genannten Möglichkeiten der Vererbung, 
die bisher tatsächlich beobachtet wurden, lassen sich so verstehen. 

Nimmt man die von Plate vorgenommene Einteilung der vererb- 
baren Krankheiten in dominante, recessive und geschlechtsabhängige 
an, so müßte man als letzte Gruppe noch die Diathesen als komplex 
verursachte Erkrankungen hinzufügen, bei denen aus schon angegebenen 
Gründen eine regelmäßige Vererbung durch die genealogische Methode 
nicht nachweisbar ist. 

Überblicken wir die Resultate, die die noch junge Wissenschaft 
der Vererbungsforschung in ihrer Anwendung auf die innere Medizin 
bereits gezeitigt hat, so steht jetzt schon fest, daß die Vererbungslehre 
in der allgemeinen Pathologie die Grundlage zur Erforschung des endo- 
genen Krankheitsmomentes schafft, und daß sie in der speziellen 
Pathologie bereits manche neue Tatsachen aufgedeckt hat, wenn auch 
die klaren Gesetzmäßigkeiten der experimentellen Forschung nur ver- 
einzelt bis jetzt festgestellt sind. Der Erfolg der bisherigen Bemühungen 
besteht in der lebhaften Anregung auf allen Gebieten und in der neuen 
Fragestellung, was bei der Kürze des Bestehens und bei der Schwierig- 
keit dieser Forschungsrichtung selbstverständlich ist. 

Ein neues; weites und mühevolles Gebiet breitet sich vor der 
künftigen Forschung aus. Jetzt heißt es Beobachtungen sammeln. 
Die nächstliegenden Ziele der Forschung seien kurz angedeutet: am 
Einzelfall Feststellung seiner Konstitutionsanomalien mit Hilfe der er- 
wähnten Methoden und des ganzen künftigen Rüstzeuges zum Nach- 
weis von Funktionsstörungen latenter und manifester Art, von mor- 
phologiechen Veränderungen; die Beziehungen der einzelnen Konstitu- 
tionsanomalien zueinander und zu den Manifestationen der vorliegenden 
Erkrankung; womöglich Untersuchung auch der Eltern und Geschwister 
‚auf Konstitutionssnomalien und Vergleichung der Befunde, um Ge- 
setzmäßigkeiten hinsichtlich der Vererbung zu finden; die Abhängig- 
keit der Konstitutionsanomalien von äußeren Einflüssen, vom Lebens- 
alter. Am genealogischen und statistischen Material die genaue Analyse 
der Vererbung, insbesondere die Feststellung, ob und inwieweit das 
endogene Moment einer Erkrankung auf Vererbung beruht und wie 
der Mechanismus der Vererbung ist, ob die Krankheit auf einen oder 
mehrere, eventuell korrelativ verknüpfte Erbfaktoren zurückzuführen 
ist. So läßt sich von dem Zusammenarbeiten der experimentellen 
Pathologie und der Vererbungsforschung eine gegenseitige Förderung 
beider Gebiete erwarten. | 

Die Bedeutung der Vererbungsforschung für die Therapie besteht 
in der Beeinflußbarkeit krankhafter Anlagen durch äußere Reize, wobei 
die spezifische Übung bzw. Schonung eine hervorragende Rolle spielt, 
und in der Beurteilung der Grenzen der Therapie. Ich halte es für 
wahrscheinlich, daß mit dem Fortschritt der Vererbungslehre auch die 
Therapie um manchen wertvollen Besitz bereichert wird. Allerdings 
liegt eine gewisse Skepsis gegenüber allzu hochgespannten Erwar- 
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tungen nahe, da wir ja nie die wirkliche Ursache einer erblichen Er 
krankung beseitigen können. Doch zeigen z. B. die Erfolge ben 
Diabetes mellitus zur Genüge, wie dankbar die Behandlung konstite 
tioneller Erkrankungen sein kann. Ungleich wichtiger als die Therapie 
ist die Prophylaxe, d. i. die Verhinderung der Fortpflanzung kak 
hafter Anlagen. Das Bestreben, die krankhaften Erbfaktoren sus œ 
menschlichen Population zu beseitigen, ist zwar Sache einer künftige 
rassehygienischen Gesetzgebung, doch kann und soll der Arz sd 
jetzt schon an diesem idealen Ziele mitarbeiten, wenn er als Benie 
bei der Gattenwahl und anderen, mit der Fortpflanzung zusammer 
hängenden Fragen zugezogen wird. 
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Einleitung. 


Unter der Lösung eines Stoffes in einem flüssigen Medium ver- 
steht man den Zustand seiner allerfeinsten Zerteilung in dem Medium. 
Die kleinsten Teilchen können elektrisch neutral sein und heißen dann 
Moleküle oder diese spalten sich nochmals in elektrisch geladene Ionen, 
positiv geladene Kationen und negativ geladene Anionen. Diese Spaltung 
wird mit Dissoziation bezeichnet. Sie kann so weit gehen, daß fast 
die ganze Menge des gelösten Stoffs in der Lösung in Ionen aufgeteilt 
ist. Sie kann andrerseits auch den Wert O annehmen. Die Größe der 
Dissoziation des gelösten Stoffes in einem flüssigen Medium ist deshalb 
von so großer Bedeutung, weil die chemische Wirksamkeit von der 
Größe des ionisierten Anteils abhängt. Am bekanntesten ist dies bei 
den Säuren, deren Aktivität auf der Anwesenheit der H-Ionen beruht. 
Eine Säure, deren Dissoziation in einer Lösung eine sehr weitgehende 
ist, die also viele H-Ionen abspaltet, hat eine große chemische Wirksam- 
keit, eine große Affinität und wird deshalb eine „starke Säure“ genannt. 
Während nun die verschiedenen Säuren in bezug auf die Größe ihrer Dis- 
sotiation sehr variieren, zeichnen sich andere ebenfalls gleichartig ge- 
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bildete Stoffe in Lösung dadurch aus, daß sie unter sonst gleichen Um- 
ständen auch gleichweit gespalten sind, so z. B. die aus einwertigen 
Radikalen gebildeten Salze. 

Treten nun mehrere gelöste Stoffe in einem flüssigen Medium zu- 
sammen, so rivalisieren sie quasi miteinander. Es treten Verschiebungen 
in der Verteilung zwischen Molekülen und Ionen ein, bis sich schließ- 
lich ein Zustand herausgestellt hat, bei dem jeder Stoff den seiner 
chemischen Fähigkeit entsprechenden Platz einnimmt. Man sagt dann, 
die Stoffe befinden sich in der Lösung im chemischen Gleichgewicht. 
Entsprechend der Tatsache, daß die chemische Fähigkeit (die Affinitäs) 
eines jeden der anwesenden Stoffe von der Masse seiner Ionen abhängt, 
wird dieses Gleichgewicht reguliert durch das Massenwirkungsgesetz 
Für jeden der anwesenden Stoffe läßt sich eine Gleichung nach dem 
Typus aufstellen — 
a.b=c-k 
worin å und b die Ionen, c die neutralen ungespaltenen Moleküle und k 
eine dem Stoff eigene Konstante bedeutet. 

` Da diese Konstante das Verhältnis zwischen Ionenprodukt und 
undissoziiertem Anteil des Körpers in Lösung angibt, demnach ein Maß 
für die Ionisierung des betreffenden Stoffs darstellt, heißt sie die Dis 
soziations- oder Ionisierungskonstante. Sie ist also die für die Affinität 
maßgebende Größe. Kennt man die Dissoziationskonstanten der ver- 
schiedenen gelösten Stoffe, so läßt sich das chemische Gleichgewicht 
berechnen, d. h. man kann voraussehen, welcher Anteil eines jeden 
Stoffes undissoziiert, welcher dissoziiert ist. 

Die Größe des undissoziierten Anteils beansprucht nun unter Um- 
ständen ein ganz beonderes Interesse, nämlich dann, wenn es sich um 
schwerlösliche Stoffe handelt. Der Lösungsvorgang spielt sich so ab, 
daß die festen Teile in immer kleinere Partikel zerfallen, bis die Molekül 
größe erreicht ist. Sobald Moleküle in der Lösung vorhanden sind 
müssen sich entsprechend der Dissoziationskonstanten Ionen abepalten. 
Einer gewissen Anzahl von Molekülen muß auch immer eine. bestimmte 
Anzahl von Ionen oder genauer ausgedrückt ein bestimmtes Ionen- 
produkt entsprechen, wie aus obiger Gleichung hervorgeht. Dieser Vor- 
gang geht so lange weiter, bis sich eine ganz bestimmte Anzahl von 
Molekülen mit dem dazugehörigen Ionenprodukt in der Lösung befindet. 
Ist dieser Punkt erreicht, so löst sich nichts mehr; das noch Ungelöste 
bleibt als Bodenkörper liegen. Es ist jetzt zwischen Lösung und Boden- 
körper das sogenannte Löslichkeitsgleichgewicht erreicht. Für dieses 
Löslichkeitsgleichgewicht ist nun lediglich der undissoziierte Anteil mab- 
gebend. Er ist für einen bestimmten Stoff in einem bestimmten Lösungs- 
mittel bei gleicher Temperatur immer der gleiche Mithin muß auch, 
wie aus obiger Gleichung hervorgeht, immer das Ionenprodukt einer 
Substanz im Löslichkeitsgleichgewicht konstant bleiben. Wenn nun in 
einer Lösung die Ionen eines Stoffes durch Hinzutreten derselben Ionen 
eines anderen Stoffes zu elektrisch neutralen Molekülen zusammentrete2 
und dadurch eine größere Menge Moleküle in der Lösung entstanden sind. 
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als dem Löslichkeitswert entspricht, so muß es zum Ausfall des betreffen- 
den Stoffes kommen. Naturgemäß wird diese Bedingung um so leichter 
erfüllt sein, je weniger löslich der Stoff ist. 


Da nun der Harn solche schwerlöslichen Stoffe enthält, so hat das 
chemische Gleichgewicht hier für uns ein ganz besonderes Interesse, 
da es uns Aufschluß über den Ionisierungszustand gibt, und uns 80 
voraussehen läßt, wann es zum Ausfall einer dieser Stoffe kommt. 


Eine zweckentsprechende Betrachtungsweise der gegenseitigen Be- 
»influssung der Harnbestandteile war also erst auf Grund der Lehren 
ler physikalischen Chemie möglich. 


Vorher waren zwar wichtige chemische Untersuchungen über die 
Harnsubstanzen gemacht worden, auch finden sich in der Literatur eine 
moe Reihe von Einzelbeobachtungen über das Verhalten der Löslich- 
ieit resp. über den Ausfall von Harnsäure bei Anwesenheit anderer 
{örper und dergleichen. Aber trotz aller Mühe war es nicht möglich, 
inheitliche Gesichtspunkte zu gewinnen. Und so ist die Frage unserem 
rerständnis erst in der physikalisch-chemischen Ära nähergerückt worden; 
lie Lehre vom chemischen Gleichgewicht, die Kenntnis der physikalisch- 
'hemischen Konstanten der Harnbestandteile bilden den Schlüssel zur 
srkenntnis. 


Erstes Kapitel. 


Insere bisherigen Kenntnisse von der Harnsäure und ihren 
Salzen und den übrigen sedimentbildenden Körpern. 


A. Die Harnsäure und ihre Salze. 


Von den älteren Arbeiten sind hauptsächlich diejenigen von Inter- 
sse, die die Form und die Löslichkeit der Harnsäure und ihrer Salze 
n Wasser oder in Salzlösungen zum Inhalt haben. Es war natürlich, 
laß gerade die Löslichkeit der Harnsäure das meiste Interesse erregte, 
ia man dadurch Aufschluß zu gewinnen hoffte über die Bedingungen 
les Auftretens der gichtischen Ablagerungen im Körper, der Konkrement- 
ildung in den Harnwegen und der Entstehung der Harnsedimente, und 
la man vor allem Lösungsmittel der Harnsäure zu finden erwartete, 
‚lie, in den Körper eingeführt, therapeutischen Nutzen bringen konnten. 


In systematischer Weise wurden harnsaure Salze zuerst dargestellt 
ınd analysiert durch Bensch, um in der zwischen Berzelius einer- 
weite und Liebig und Wöhler andererseits aufgetretenen Streitfrage 
eine Entscheidung darüber herbeizuführen, ob die Harnsäure eine ein- 
oder zweibasische Säure wäre. Bensch stellte die sauren, später zu- 
sammen mit Allan®) auch die neutralen Salze dar und gab Berzelius 
recht, der die Harnsäure als zweibasische Säure ansah und die Formel 
C,H,N,O, schrieb. Bensch und Allan bestimmten auch zuerst die 
Löslichkeit der verschiedenen Salze in Wasser und geben darüber 
folgende Tabelle: 
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1 Teil löst sich in Teilen Wasser 


kalt | siedend 
Kalisalz neutral . . . .. 44 35 
n sauer . — 790 75 
Natronsalz neutral . . . . 77 | 85 
n sauer . . ... 1150 122 
Ammoniaksalz sauer . . . 1600 ? 
Barytsalz neutral . . . . 7900 2700 
n sauer ..... unlöslich unlöslich 
Strontiumsalz neutral. . . 4300 1790 
n sauer ... 5300 2300 
- Kalksalz neutral. . - . . 1500 1440 
n Bauer. ... °’ 603 273 
Magnesiasalz sauer . . »- . 3750 160 





Vorher war nur das Lithiumurat einer näheren Betrachtung unter- 
zogen worden. Lipowitz*°)ů, der es im Jahre 1841 zuerst beechneb F 
und untersuchte, fand, daß es von allen Salzen der Harnsäure das lõ- $- 
lichste wäre. Er stellte es her, indem er Harnsäure in konzentriert §- 
Lithiumcarbonatlösung löste. Beim Erkalten fiel dann ein kömy 
krystallinisches Salz aus, das sich in 60 Teilen Wasser löste. Aller $ 
dings verlor es durch Trocknen bei höherer Temperatur ein gutes Tel f 
seiner Leichtlöslichkeit. | 

Lipowitz machte auch folgende wichtige Beobachtung: Wenn e #- 
Lithiumcarbonat und Harnsäure gleichzeitig als Bodenkörper anwandte 
konstatierte er eine sehr hohe Löslichkeit beider Substanzen. Währed $- 
sich sonst Lithiumcarbonat nur in 200 Teilen löste, ging es jetzt beras | 
in 90 Teilen in Lösung und konnte bei 37° 4 Teile Harnsäure in Lösm $ 
bringen. Beim Erkalten fiel dann eine gelatinöse Masse aus. r 

1862 wurden diese Versuche von v. Schilling°®) nachgeprüft ui $. 
bestätigt. Er konstatierte ferner, daß beim Einleiten von CO? in em $ 
Lösung von harnsaures Lithium freie Harnsäure ausfällt, während ge 
gebildetes Lithiumcarbonat in Lösung bleibt. | 

Das durch Eindampfen der Lösung auf dem Wasserbade erhalte: $- 
Lithiumurat zeigte folgende Löslichkeit; 

bei 100° 1:38,97 
bei 39° 1:115,29 
bei 20° 1:387,82 


Die nach der Methode von Lipowitz erhaltene gelatinöse Mas 
unterwarf er der Dialyse gegen fließendes Wasser und zeigte, daß die 
Substanz gut durch die Membran wanderte und verschwand. 

Während man bis dahin nur zwei Arten von Salzen der Har 
säure kannte, die neutralen und die sauren, glaubte Bence Jones" }. 
1862 auf Grund seiner Untersuchungen des Harnsediments eine drue 
Art annehmen zu müssen, die er Quadriurate nannte. 

Diese Quadriurate wurden dann 30 Jahre später von Roberts" 
einer eingehenden Prüfung unterzogen. Wegen der Wichtigkeit dt 
Quadriuratfrage für den Harn sind diese Arbeiten später im Zusammer 
hang mit eigenen näher gewürdigt. 
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Der Erscheinung des amorphen Zustandes der Urate und der Um- 
wandlung aus dieser Form in die krystallinische Gestalt hat zuerst 
Baumgarten?) 1861 Beachtung geschenkt. Wenn er verdünnte Natron- 
lauge mit Harnsäure kochte und ein Natriumsalz zusetzte, so fiel ein 
Niederschlag von durchscheinenden Kugeln aus, die in Wasser gebracht 
Nadeln hervorschießen ließen. Das amorphe und das krystallinische 
Salz hatten diesolbe Zusammensetzung und enthielten 3 Moleküle Krystall- 
wasser, während Bensch nur 1 Molekül gefunden hatte. 

Später hat Ord®') ähnliche Beobachtungen gemacht. Er hielt die 
amorphe Modifikation für ein Kolloid. 

Roberts löste saures Urat beim Kochen. Beim Abkühlen fiel es 
von selbst nicht wieder aus, konnte aber durch Zusatz eines gleichen 
Volumens 20 proz. NaCl-Lösung als gelatinöse Masse erhalten werden. 
In dieser Form hatte es eine viel größere Löslichkeit als das krystal- 
linsche Salz. Er zeigte, daB es gut diffundierte und hielt es deshalb 
im Gegensatz zu Ord für ein Hydrat. 

Ebstein und Nicolaier!”) zeigten dann, daß die Form der 
„Sphärolithe“ für eine besondere Bindung der Harnsäure nicht charakte- 
ristisch sei und daß sie immer entstehen, wenn Harnsäure in alkalischer 
Lösung auf dem Objektträger durch Verdunstung des Wassers zum 
Ausfall gebracht wird. 

Nun hatte man die Beobachtung gemacht, daß die Löslichkeit der 
Harnsäure, die in Wasser fast gleich Null gefunden wurde, bei Gegen- 
wart von Alkalien bedeutend zunahm. Man untersuchte daher eine 
größere Anzahl von alkalischen Salzen, in der Hoffnung, ein zur Lösung 
der gichtischen Ablugerangen geeignetes Salz zu finden. Im selben Sinne 
hatte ja auch Lipowitz seine Untersuchungen des Lithiumsalzes vor- 
genommen. 

Binswanger’) fand, daß je 1 g des Salzes meist in 120 ccm Wasser 
gelöst bei etwa 38° folgende Menge von Harnsäure zur Lösung bringen 
konnte. 


1g löst Harnsäure 
BOAI a uor w Ss ia rt . . . 0,88 
Phosphorsaures Natron . . . . . . . . 0,32 
Kohlensaures Lithium . . . . . . . . 3,6 
Kohlensaures Natron . . . . .. . . . 0,75 
Doppelkohlensaures Natron . . . . . . 05 
Borsaures Kali . . . 2. 2 2 2.2.2.2. 0,58 
Borsaures Ammonium . . .... . . 0,2 
Borsäure . . . 2... ©. e . . 3: 0,036 


während sich in 120 ccm Wasser nur 0,024 g Harnsäure lösten. 

Später untersuchte die Löslichkeit der Harnsäure in Salzlösungen 
vor allem Johns?”) mit einer bedeutend verbesserten Untersuchungs- 
technik. Er digerierte eine gewogene Menge reiner Harnsäure mit der 
betreffenden Salzlösung bei 38 bie 40° unter häufigem Umschütteln, 
filtrierte die ungelöste Harnsäure ab und wog sie nach dem Auswaschen 
und Trocknen bei 100° zurück. Vom gefundenen Wert zog er die in 
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reinem Wasser gelöste Harnsäuremenge, die er auf 0,0214 g Harnsäur 
pro 200 com feststellte, ab. Es ergaben sich folgende Löslichkeit-- 
'verhältnisse: 


1 Teil löste Teile Harnsäure 

Lithiumcarbonat . . . . 2. 2 2 2.2.2. 351 
Lithiumbenzoat . . . . 2. 2 2 . . . . 0,026 
Chlorlithum . . ... 2 2 22.2.0.0 

Natriumcarbonat . . . . . . 2 22.2.6098 
Natriumbicarbonat . . . . . 2.2... 1,25 
Natriumphosphat . . . ...... . 0,836 
Borax . . . 2. 2 2 2 2 2 2 2 2202 .0,83 
Natriumsulfat . . . . 2. 2 2 22 .2..0 

Chlormatrium . . . . 2. 2 22 .2.2...0 


Johns fand den wichtigen Satz, daß in jedem Fall soviel Ham- ` 
säure gelöst wurde, als durch das Salz chemisch gebunden werde: : 
konnte. | 

Bei Mineralwässern, die er in derselben Weise untersuchte, gin: 
das Lösevermögen parallel mit dem Gehalt an Carbonaten. 

Voraussetzung bei allen diesen Versuchen war, daß das Lösung 
wasser ausreichte, um das gebildete harnsaure Salz in Lösung zu halten 

Roberts stellte fest, daß auch Blutserum entsprechend seiner 
Gehalt an Natriumbicarbonat Harnsäure im Verhältnis 1:500 læ 
und nimmt an, daß sie in der Form des Quadriurats anwesend se: 
Er zeigte auch schon, daß Urat in alkalischer Salzlösung weniger löslit 
ist als reine Harnsäure und gibt die zutreffende Erklärung damit, daß ds: 
Urat einfach gelöst wird, während sich die Harnsäure mit den Salzes 
chemisch umsetzt. Ferner konstatierte er, daß Neutralsalze die Lö 
lichkeit des Natriumurats herabsetzen, denn die Löslichkeit nahm be 
steigendem Gehalt an einem derartigen Salz ständig ab. Er machte 
auch die ganz richtige Beobachtung, daß es auf die Art der Säur 
des Neutralsalzes nicht ankomme, sondern lediglich auf die Quantitä 
des Natrons. Seine Versuche zeigt folgende Tabelle: 


löst Teile Natriumurat pro Liter 
Wasser 1,00 
NaHCO, . . 0,1 Proz. 0,5 
02 n 0,34 
0,3 » 0,20 
05 n 0,13 
0,7 » 0,09 
10 » (0,08 
NaCl ... 01 » 0,45 
02 » 0,30 
03 n 0,16 
0,5 » 0,10 
0,7 » 0,08 
1,0 » 0,05 
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löst Teile Natriumurat pro Liter 
NaSO, . . 0,1 Proz. 0,55 
0,5 n» 0,24 
Salicyls. Na. 01 » 0,65 
0,3 n 0,36 
0,5 » 0,25 
Phosphs. Na 01 » 0,70 
0,5 » 0,32 


Da man früh erkannt hatte, daß der Säuregehalt des Harns von 
oßem EinflyB auf die Sedimentbildung ist und da Liebig gezeigt 
xte, daß die Reaktion des Harns durch saures Salz bedingt ist, 
udierte man eifrig die Löslichkeit der Harnsäure und ihrer Salze 
sauren Salzlösungen. 

Auf die Wechselwirkung zwischen Urat und saurem Phosphat 
urde zuerst von Voit und Hofmann‘) aufmerksam gemacht. Sie 
igten, daß wenn eine neutral reagierende Lösung von harnsaurem 
atron mit einer sauren Lösung von saurem phosphorsaurem Natron 
mischt und auf Zimmertemperatur abgekühlt wird, Harnsäure aus- 
lt. Die Lösung reagiert dann alkalisch infolge der Bildung von 
sisch phosphorsaurem Natron. Voit und Hofmann meinten, daß 
h im Harn derselbe Vorgang abspiele, und zwar um so eher, je mehr 
ures phosphorsaures Natron der Harn enthielte. 

So war die Aufmerksamkeit auf die Phosphate gelenkt und es 
schäftigten sich nun in der Folge eine Menge von Arbeiten damit, 
e Menge der Phosphoreäure besonders in ihrem Verhältnis zum Alkali 
ı bestimmen. | 

Scheube’®) studierte die Bedingungen der Sedimentbildung bei 
T croupösen Pneumonie. Dabei bestätigte er die Erfahrung früherer 
utoren, wie z. B. Prout, daß die Menge des Sediments unabhängig 
t von der Konzentration der Harnsäure. Dagegen kam er auf Grund 
iner Untersuchungen des Säuregehalts des Harns mittels einer von 
ofmann angegebenen Titriermethode zu dem Ergebnis, daß das Ver- 
iltnis zwischen Phosphorsäure zu Alkali für die Sedimentbildung be- 
'immend wäre. 

Weiterhin untersuchte Ott? nach einer von Maly angegebenen 
ethode Harne und fand, daß von der Gesamtphosphorsäure 0,6 auf 
wres Phosphat, 0,4 auf neutrales Phosphat fiele. 

Ott ist der erste, der den Gedanken klar ausspricht, daß hier die 
[assenwirkung der verschiedenen Harnsalze in Betracht kommt. Er 
gt: „Wenn verschiedene Salze nebeneinander in Lösung gebracht 
erden, so zersetzen sie sich gegenseitig so weit, bis sich die neu- 
ıtstandenen Salze und die Reste der alten untereinander das Gleich- 
ewicht halten. Das Gleichgewicht ist also die Resultante der zwischen 
len Salzen im gegebenen Falle eintretenden Grenzreaktionen. Eine 
olche Salzmischung ist der Harn...“ „Mit einem Wort, alle diese Vor- 
änge fallen unter die Kategorie der Massenwirkung.“ 

31* 
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Da nun alles darauf anzukommen schien, das Verhältnis zwischen 
saurem und neutralem Phosphat im Harn zu bestimmen, arbeitete 
Freund?) eine Methode dafür aus. Die beiden Phosphate lassen sit 
dadurch voneinander trennen, daß das neutrale Salz mit Chlorbaryun 
einen unlöslichen Niederschlag bildet, während das saure Salz in Lösurz 
bleibt. 

Nach dieser Methode untersuchte Zerner°®) Harne, um über dir 
Bedingungen der Sedimentbildung Aufschluß zu bekommen. Er fax 
daß „eine bestimmte Relation zwischen dem Ausfall von Harnsäure ur 
dem Verhältnis von neutralem Phosphat und Harnsäure besteht“. E: 
fiel dann Harnsäure aus, wenn das Verhältnis von neutralem Phosphs 
zu Harnsäure kleiner war als 0,35 bis 0,4:1, während die Menge da 
sauren Phosphats und somit die Acidität für den Ausfall gleichgültig wer 

Lieblein‘®) prüfte die verschiedenen Methoden der Phosphorsäur- 
bestimmung nach und fand nur die von Freund brauchbar. Jedos 
müsse man 3 Proz. der gesamten Phosphorsäure vom sauren Salz ab- 
ziehen und dem neutralen zurechnen. 

Ritter’!), der weiterhin die Beziehung zwischen Harnsäure ur: 
phosphorsauren Salzen bezüglich der Sedimentbildung studierte, macht: 
auf die einseitige Ansicht Zerners aufmerksam. Da beim Zusammer- 
bringen von saurem Phosphat und Urat stets Harnsäure ausfällt, dieser 
Ausfall aber unterbleibt bei gleichzeitiger Anwesenheit von Dinatriun- 
phosphat, hält er es für „von vornherein verfehlt, die Bedingungen fi: 
das Ausfallen von Harnsäure bei gleichzeitiger Anwesenheit von Mow- 
und Dinatriumphosphat ausschließlich in dem Verhältnis von Dinatriur: 
phosphat zur Harnsäure suchen zu wollen, wie Zerner dies tat“. 

Er meint, man könne zur Zeit nur soviel sagen, daß das Auftrei= 
von freier Harnsäure auf einer absolut oder relativ zu geringen Menz 
von Dinatriumphosphat beruhe. Der prozentuale Gehalt an Harnsaur 
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komme nur für die Geschwindigkeit des Ablaufs der Reaktion in Fras : 

Es ist naturgemäß für die ganze Löslichkeitsfrage der Harnsaur 
und ihrer Salze im Harn von der allergrößten Bedeutung, die genauer. ; 
Löslichkeitswerte im Wasser zu kennen. Und wenn auch das Proble: : 
durch die eben erwähnten Arbeiten in mancher Beziehung geförden ' 


worden war, so fehlten den Bestimmungen die nötigen Vorbedingungr: 


für eine Exaktheit im physikalisch-chemischen Sinne. Die von Bentsch 


und Allan®) bereiteten Salze besaßen nach der Art ihrer Entstehung 


nicht die nötige Reinheit, und die Methodik der Löslichkeitsversuc® 


war keine einwandfreie. 


Erst als man durch die Lehren der physikalischen Chemie besserer 


Einblick in alle Vorgänge, die sich bei der Auflösung resp. bei de 
Auskrystallisation abspielen, gewonnen hatte, nachdem man auf die m%- 
lichen Versuchsfehler aufmerksam geworden war, konnten durch richtig 
Wahl der Bereitungsart der Salze und durch entsprechende Methodii 
bei der Löslichkeitsbestimmung die nötigen Grundlagen für die weiter 
Forschung geschaffen werden. Man konnte sich auch nicht mit der L- 
lichkeit allein begnügen, sondern es mußten die übrigen Konstanten. 
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wie die Leitfähigkeit, Dissoziationsgrad und vor allem die Dissoziations- 
konstante der Harnsäure bestimmt werden, da sie ja maßgebend ist 
für die Stellung, welche die Harnsäure im chemischen Gleichgewicht 
einnimmt. 

Es ist das Verdienst von His und Paul**), dies zuerst erkannt 
und in die Tat umgesetzt zu haben. Und somit sind ihre Arbeiten 
grundlegend geworden. 

Da die freie Harnsäure eine sehr geringe Wasserlöslichk&it besitzt 
ınd daher auch an und für sich kleine Fehler schwer ins Gewicht 
allen, waren bei der Löslichkeitsbestimmung der Harnsäure in Wasser 
olgende Punkte zu beobachten. Es mußte absolut reine Harnsäure 
Verwendung finden. Das Lösungswasser mußte von besonderer Reinheit 
ınd vor allem CO, frei sein. Die Glasgefäße mußten aus alkalifreiem Glase 
wählt und durch Ausdampfen von den letzten Spuren Alkali befreit 
verden. Die Lösung mußte durch Schütteln der Harnsäure mit Wasser 
i der Versuchstemperatur erzielt werden. Und es mußte endlich 
vegen der Zersetzlichkeit der Harnsäure in Wasser die Gehaltsbestimmung 
ler Lösung möglichst bald nach Erreichung der Sättigung gemacht 
werden. Sie wurde vorgenommen durch Rückwägung der nicht ge- 
östen Harnsäure. 

His und Paul fanden unter diesen Vorsichtsmaßregeln im Gegen- 
atz zu den fehlerhaften Bestimmungen früherer Autoren eine gute 
Jbereinstimmung der Löslichkeitswerte in mehreren Versuchen. Es 
östen sich bei 18° 0,0253 g Harnsäure pro Liter. Aus den durch 
Messung gewonnenen Werten der Leitfähigkeit der Harnsäure, des harn- 
auren Natriums und Kaliums berechneten sie die Dissoziationekonstante 
ler Harnsäure zu k= 1,5 > 107° (nach Abzug des Leitfähigkeitswassers) 
ınd den Dissoziationsgrad in bei 18° gesättigter wässriger Lösung 
w 0,095. Die Konzentration der freien Ionen beträgt danach je 
)‚ 0000143 Moleküle, die Konzentration der undissoziierten Molekel = 
)000136 3 Molekel. 

In derselben Weise wurden von Gudzent?°) die Werte für die 
Temperatur von 37° bestimmt. Sie sind in der später folgenden 
Tabelle angegeben. 

Die Bereitung reiner krystallinischer harnsaurer Salze machte nicht 
anerhebliche Schwierigkeiten. 

Wegen der Zersetzlichkeit der Harnsäure in der Hitze versuchten 
His und Paul?*) zuerst die Salze auf kaltem Wege herzustellen. Jedoch 
erhielten sie stets mehr oder weniger amorphe Produkte. Schließlich 
wandten sie folgendes Verfahren in der Wärme an: 

„Zu 2 Mol. stark verdünnte Kali- oder Natronlauge wurde 1 Mol. 
in Wasser suspendierte Harnsäure gefügt, filtriert, der klaren Lösung 
zirka 2 Mol. Alkalicarbonat zugefügt, nach 24 Stunden das amorphe 
Urat auf der Saugpumpe gesammelt, mit chloridhaltigem Wasser ge- 
waschen, dann in viel siedendes Wasser unter Umrühren eingetragen 
(unter Zusatz von wenig Alkalichlorid, das die Bildung kolloidaler 
Lösung hindert), filtriert, das Filtrat an ruhigem Orte der Abkühlung 
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überlassen. Auf diese Weise erhält man das primäre Natriumurat ir 
schönen mikroskopischen Nadeln .. . .“ 

Analysen ergaben die Reinheit der so bereiteten Salze. Das Na- 
triumurat krystallisierte mit 1 Mol. Krystallwasser, das Kalium- uni 
Ammoniumsalz wurde wasserfrei gefunden. Die Salze wurden in ähm 
licher Weise wie die Harnsäure auf ihre Löslichkeit bei 18° geprüft 

Von Gudzent!®) wurden die Bestimmungen bei 37° fortgeführ 
Er bereitete seine Salze, die sich ebenfalls bei der Analyse als res : 
erwiesen, auf folgende einfachere Art: | 


1. Primäres harnsaures Natrium. 


„Etwa 1 l Wasser wird auf 40 bis 50° erwärmt, Natronlaus- 
dem Molengewicht der Harnsäuremenge entsprechend, zugesetzt, ema ; 
10 g einer von der Firma Merk in Darmstadt in sehr reinem Zustar: 
bezogenen Harnsäure in Wasser aufgeschwemmt, langsam zugesetzt. à 
Auflösung durch Umrühren befördert und die nicht in Lösung z- 
gangene Harnsäure schnell mittels Nutsche abfiltriert. In etwa em- 
halben Stunde beginnt im Filtrat der Ausfall des Salzes in mike 
skopischen Nadeln. Nach etwa 24 Stunden wird das Salz abfiltner. 
mit Aqua destillata bis zum Verschwinden der alkalischen Reaktı: 
dann mit Alkohol und Äther ausgewaschen, einige Tage in Exsioct:' 
über Schwefelsäure, dann im Trockenofen bei 60° bis zur Gewicht 
konstanz (etwa 12 bis 18 Stunden) getrocknet, gut gepulvert und : 
Trockengläsern aufbewahrt. 


2. Primäres harnsaures Kalium. 


Genau wie bei 1., nur ist es zweckmäßig, das Lösungswasser :i 
70 bis 80° zu erwärmen. Mikroskopische Nadeln. 


3. Primäres harnsaures Ammonium. 


Auf 10 g Harnsäure werden 3 1 Wasser zum Sieden erwärmt, über- 
schüssiges Ammoniak zugesetzt, 2 bis 3 Minuten im Sieden erhalt: 
dann rasch filtriert. Aus dem Filtrat fällt das Salz in mikroskopisch: 
Nadeln.“ | 

Bei den Löslichkeitsversuchen stellte sioh nun heraus, daß mit de 
Zeit des Schüttelns der Gehalt der Lösung bis zu einem bestimmte: 
Betrag abnahm, am meisten beim Ammoniumurat, bei dem zwisch! 
der Anfangs- und Endlöslichkeit eine Differenz von 31 Proz. gefunde: 
wurde. 

Gudzent diskutiert die möglichen Gründe für die Löslichkeit- 
abnahme und kommt zu dem Schluß, daß es zwei Reihen von Sal“ 
gäbe, die unbeständige löslichere Laktamform, und die beständige u 
löslichere Laktimform, und daß sich in wässriger Lösung eine Ur: 
wandlung aus der einen in die andere Form vollziehe. 

In folgender Tabelle gebe ich die von His und Paul und von 
Gudzent gefundenen wichtigsten Konstanten der Harnsäure und ihrer 
drei Alkalisalze wieder. 
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F alg | Di |£ FR 
3337|. f ziations- | 3.9 Formel FE 
= a2) E konstante | 9: 3 
= 3/32 k 188 3* 
E = 
Harnsãure bei 18° . | 0,0253) 0,095 | 1,5 >< 10—° | 32,24) C,H,N,O, 168 
Harnsäure bei 37° . | 0,0649| 0,075 | 2,3 >< 10-*| 33,92 
Laktimform bei 18° 
Natriumurat . . . | 0,787 | 0,956 63,6 I!C,H,N,O,Na+1H,0| 208 
Kaliumurat . . . [1,396 | 0,948 84,1 | C,H,N,0,K 206 
Ammoniumurat . |0,304 | 0,965 C,H,N,O,NH, 185 
Laktimform bei 37° 
Natriumurat . . . 11,409 ! 0,932 103 
Kaliumurat . . . [2,484 | 0,925 131 
Ammoniumurat .10,540 ! 0,966 131,5 


Die Harnsäure ist eine zweibasische Säure, verhält sich in der 
Lösung aber wie eine einbasische, da das zweite H-Ionen so wenig ab- 
dissoziiertt, daß die sekundären Salze durch Hydrolyse vollständig in 
primäres Salz und NaOH zerfallen. Das Anion des primären Salzes 
hat die Formel C,H,N,O,. Der Einfachheit halber wird es im folgenden 
stets mit U bezeichnet. 

Gemäß ihrer Stärke ordnet sich die Harnsäure in folgende Reihe 
anderer bekannter Säuren ein 


Dissoziationskonstante 
Essigsäure . . . . . .18 x<10”® 
Harnsäure . . . . ..15 x10°® 
Primäres Phosphat . . 0,88 >x< 107? *3) 
Kohlensäure . . . . .44 Xx<10775$ 


Nach Kenntnis der Konstanten der Harnsäure und ihrer Salze war 
es nun möglich, ihr Verhalten in Lösung nach den Lehren der physi- 
kalischen Chemie zu betrachten. 

Bei der geringen Löslichkeit der Harnsäure und ihrer Salze mußte 
es auffallen, daß der Harn ganz unverhältnismäßig große Mengen davon 
in Lösung hält. Man studierte deshalb eifrig die Acidität des Harns, 
da man erkannt hatte, daß sie eine Beziehung zur Harnsäurelöslichkeit 
besitzt, und man verglich die Art der Sedimente mit den Eigenschaften 
des Harns, aus denen sie ausgefallen waren und suchte auf diese Weise 
die Lösungsbedingungen der Harnsäure im Harn zu ergründen. 

Früher stellte man die Acidität des Harns lediglich mittels Titration 
fest. Da man annahm, daß der Aciditätsgrad des Harns eindeutig be- 
stimmt wäre durch das Verhältnis von primärem und sekundärem Phos- 
phat, arbeitete man bessere Methoden zur Bestimmung dieses Verhält- 
nisses aus. 

Moritz°°) unterzog zu diesem Zwecke die verschiedenen Indikatoren 
einer Prüfung. Bei der Titration von Phosporsäure mit NaOH bei 
Phenolphthaleinzusatz erfolgte der Umschlag von farblos in rosa, wenn 
92 proz. sekundäres und 8 proz. primäres Phosphat vorhanden waren. 
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Durch Zufügen eines gleichen Volumens konzentrierter Kochsalzlösung 
konnte er aber erreichen, daß der Umschlag erst dann erfolgte, wenn 
alles Phosphat in sekundäres umgewandelt war und sich eben tertiäre 
zu bilden begann. Methylorange hingegen zeigte den Umschlag schon. 
wenn alle Phosphorsäure zu primärem Salz geworden war. 

In einem Gemisch von primärem und sekundärem Salz läßt sieh 
mit Hilfe beider Indikatoren der Gesamtphosphorsäuregehalt und das 
Verhältnis beider Salze feststellen, wenn man erst mit Säure zurück- 
titriert bis zum Methylorangeumschlag und dann mit Lauge titriert bs 
zum Phenolphthaleinumschlag. Die verbrauchte Lauge gibt ein direktes 
Maß für den Gesamtphosphorsäuregehalt, die verbrauchte Säure aber 
für die Menge des ursprünglich anwesenden sekundären Salzes. 

Im Harn ist nun diese Methode wegen der gleichzeitig anwesenden _ 
anderen Substanzen nur nach bestimmten Vorbehandlungen anwendbar ' 
Die Titration mittels der beiden Indicatoren muß deshalb an zweiver ` 
schiedenen Harnproben vorgenommen werden. Für die Phenolphthaleir- . 
titration muß der Kalk und Baryt entfernt werden, da sonst tertiäre 
Ca-haltiges Salz entsteht, das zu seiner Bildung mehr NaOH verbraucht 
als das gewöhnliche sekundäre Alkaliphosphat. Zur Entfernung wird 
Natriumoxalatlösung verwandt. Die Titration mit Phenolphtalein wird 


nach Moritz ausgeführt an 10 ccm Harn, dem 4 ccm etwa > Natrium- 


oxalatlösung und 15ccm konzentrierte NaCl-Lösung zugesetzt worden sin. 

Für die Methylorangetitration müssen vor allem organische Säuren 
fehlen wegen der Störung durch die Hydrolyse. Sie muß daher in 
der Aschelösung vorgenommen werden. 

Durch das Verhältnis der beiden Phosphate wird nun im Harm m 
der Tat im wesentlichen der Aciditätsgrad bestimmt. Da aher nocı 
andere schwache Säuren zugegen sind (z. B. CO?), die ebenfalls Einfub 
haben, gibt die Bestimmung der Phosphate kein genaues Maß für de 
Acidität des Harns. Daher gebrauchte auch Jager*®) bei der Titratioı 
mehr Lauge als zur der Neutralisation der primären Phosphate nötk 
gewesen wäre. 

Man hat sich deshalb bemüht, die H-Ionenkonzentration, die ds 
Maß für den Aciditätsgrad in seiner Lösung darstellt, direkt zu be 
stimmen. 

Die Acidität im Sinne der H-Ionenkonzentration (auch „aktuelle 
Acidität oder „Ionenacidität“ genannt) ist etwas ganz verschiedene 
von der Titrationsacidität oder Neutralisationsfähigkeit (auch potentieik 
Acidität genannt). Das Titrierverfahren mißt nicht nur die freien. 
sondern auch die gebundenen sogenannten potentiellen H-Ionen, die ers 
während der Titration durch die Verschiebung des Gleichgewichts frei 
werden. Es bestimmt also unterschiedslos starke und schwache Säuren. 
Aus folgendem Beispiel wird dies am besten klar. 

Verdünnte Salzsäure hat eine hohe H-Ionenkonzentration weg@ 
der starken Dissoziation, aber eine kleine Titrationsacidität: Geringe 
Mengen Lauge genügen zur Neutralisation. Umgekehrt hat eine Mischung 
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von viel primärem und wenig sekundärem Phosphat in wässriger Lösung 
eine sehr kleine H-Ionenkonzentration wegen der Zurückdrängung der 
Dissoziation der Säure H,PO, durch das sekundäre Salz, jedoch eine 
sehr hohe Titrationsacidität, da beim Titrieren mit NaOH Neutralität 
erst eintritt, wenn fast die ganze Menge der Phosphorsäure in sekun- 
däres Salz umgewandelt worden ist. Für die Einstellung des chemischen 
Gleichgewichts ist aber die aktuelle Acidität das Maßgebende. 

Zur Feststellung der H-Ionenkonzentration ist es natürlich Grund- 
bedingung, das chemische Gleichgewicht durch Zusätze in keinerlei 
Weise zu stören. Es sind zwei Wege eingeschlagen worden. Frieden- 
thal!“) hat gezeigt, daß eine Reihe von Indikatoren bei wechselndem 
Aciditätsgrad in ganz bestimmter Weise auch ihre Farbennuance 
wechseln. 

Jeder Indicator hat nun in der Aciditätsskala ein anderes Gebiet, 
in dem sich seine Farbe schnell und leicht feststellbar ändert. Wählt 
man nun in geeigneter Weise mehrere Indikatoren aus, so kann man 
innerhalb der praktisch vorkommenden Grenzen eine ganze Farbenskala 
entsprechend der Aciditätsskala aufstellen. Hält man sich diese Nuancen 
vorrätig, so kann man nach Zufügen von Indicator zur fraglichen 
Lösung durch colorimetrischen Vergleich die Acidität feststellen. 

In dieser Art hat Henderson?®) versucht, die Harnacidität zu 
messen. Er benutzte nur 2 Indicatoren, für das Gebiet von 4 >< 107° 
—1><10°? Neutralrot, für dasjenige von 2>x<10"7— 2x10"° p- 
Nitrophenol. Zum colorimetrischen Vergleich benutzt er eine Reihe 
von Standardlösungen mit steigendem H-Ionengehalt (hergestellt aus 
verschiedenen Gemischen von primärem und sekundärem Phosphat 
resp. von Essigsäure und Natriumacetat), denen der entsprechende In- 
diestor zugesetzt wurde. 10 ccm des frischen Harns werden mit 
240 com Wasser verdünnt, mit 9-Nitriphenol versetzt und die ent- 
stehende Farbennuance mit denen der Standardlösungen verglichen. 
Zeigt sich dabei eine geringere Acidität als 2>< 1077, so muß eine 
zweite Probe mit Neutralrot angesetzt werden. 

Ein großer Nachteil erwächst der Methode aus der gelben Färbung 
des Harns; um sie unschädlich zu machen, ist starke Verdünnung 
nötig, die das Gleichgewicht beeinflußt. Henderson fand, daß dadurch 
‘die H-Ionenkonzentration um etwa ein Viertel vermindert wird. 

Zudem hat aber L. Michaelis’! 5?) gezeigt, daß die Anwesenheit 
von Neutralsalzen nicht gleichgültig für den entstehenden Farbenton 
ist, wodurch Fehler entstehen. 

Michaelis hat deshalb die Gaskettenmethode vervollkommnet, 
Sie beruht auf der Tatsache, daß bei Berührung eines Metalls mit einer 
dasselbe Metall in Ionenform enthaltenden Flüssigkeit eine Potential- 
differenz entsteht, deren Höhe nur abhängig ist von der Konzentration 
dieser gleichen Metallionen. Mißt man die Potentialdifferenz, so kann 
man also einen Rückschluß auf den lonengehalt ziehen. Eine mit 
Wasserstoffgas überzogene platinierte Platinelektrode verhält sich nun 
in dieser Beziehung so, als ob Wasserstoff ein Metall wäre. Mit Hilfe 
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einer solchen Elektrode kann man demnach durch Messen der Potential- 
differenz die Wasserstoffionenkonzentration einer Lösung feststellen 
Das Beladen der Platinelektrode mit Wasserstoff wird so vorgenommen. 
daß man sie aus einer abgeschlossenen reinen Wasserstoflatmosphär 
in die Untersuchungsflüssigkeit eintauchen läßt. Der Wasserstoff win 
dann an dem Platinschwarz absorbiert. Es bedarf einer gewissen Zet. 
bis dieser Vorgang beendet ist. Früher war es nun ein Hauptnacktei 
der Methode, daß es sehr lange dauerte, bis die Sättigung eingetreeı 
war und die Messung der Potentialdifferenz einen konstanten Wer 
ergab. L. Michaelis hat nun erwiesen, daß die Einstellung verhältai- 


mäßig schnell eufolgt, wenn die Elektrode in die Flüssigkeit nur gamı 


wenig eintaucht, wahrscheinlich deshalb, weil die Adsorption aus der 


Gasatmosphäre erfolgt. Auch hat er der ganzen Methode eine hand- ' 


lichere Form gegeben, so daß sie sich zur Aciditätsmessung in tierische: 
Flüssigkeiten ausgezeichnet eignet. 


Die Ionenacidität des Harns ist von verschiedenen Autoren unter- 
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sucht worden, von Henderson mit Hilfe der Indicatorenmethode, von 
v. Rhorer‘) und Höber?®?”) mit Hilfe der Gasketie. Nat 


v. Rhorers und Höbers übereinstimmenden Werten ist der norma: 
Harn im physikalisch-chemischen Sinne sauer (d. h. die H-Ionenkor 
zentration liegt oberhalb des Neutralpunktes H = 1,0 x 1077 = H-Ioner- 


konzentration des Wassers). Die Acidität schwankt zwischen 4x10° 


und 1><10”°. Wie bei der wechselnden Zusammensetzung des Har- 
zu erwarten war, zeigten die Werte der aktuellen und der Titration- 
acidität keine Abhängigkeit voneinander. Unter pathologischen Um- 


ständen (bei Naphritis) fand Höber abnorm hohe H-Ionenkonzentratix 


(bis 2,85 >< 107’). 


Die Reaktion des Harns hängt sehr von der Art der Nahrung + ` 


Bei Fleischkost ist sie hoch infolge der Entstehung von Schwefe: 


säure und Phosphorsäure aus dem Eiweiß und der Bildung von org- 
nischen Säuren wie Harnsäure, Hippursäure, Oxalsäure, aromatisch 
Oxysäuren. Bei ausschließlicher Pflanzennahrung wird der Harn neutr 
bis schwach alkalisch. 


Für die Auffassung des chemischen Gleichgewichts ist von Bedeutung 


daß der Harn außer dem etwas schwächeren Ammoniak nur ganz stark: 
Basen wie Na, K, Ca, Mg enthält, während neben den starken Seure 


wie HCl, H SO, H,PO, eine ganze Anzahl von schwachen Säuren ve 


handen sind. Von sen sind, wie später gezeigt wird, für die Ach 
dität hauptsächlich maßgebend die folgenden, die mit ihren Dissoziation 
konstanten angegeben seien: 


Hippursäure . . . . . 222x<10"* 
Milchsäure . . . . . .130x<10”* 
Oxalsäure . . . . . .1,00>Xx< 107! 
Harnsäure . . . . . .150x<10”* 
HPO, ..... . -0,88 >< 10775) 


H, CO, . . . . . . .4,40><1077*) 
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Daß die Menge aller dieser Säuren und Basen, wie überhaupt die 
Zusammensetzung des Harns großen Schwankungen unterliegt, ist all- 
gemein bekannt. 

Einen ungefähren Überblick über die Mengenverhältnisse der haupt- 
sächlichsten Säuren und Basen des normalen Harns geben die Analysen 
von Stadelmann°?). Die tabellarisch gegebenen Werte sind das Mittel 
aus 5 Bestimmungen. Die obere Reihe enthält die in der Tagesharn- 
menge enthaltenen Quantitäten in Gramm, die untere die Mengen in 
ihrem Äquivalentverbältnis (die Schwefelsäure als normales, die Phosphor- 
säure als sekundäres Salz angenommen). 


Säuren Basen 





9,8491 
0,2774 


2,7788 
0,0579 


4.0586 
0,0427 


0,6329 
0,0354 


0,0405 
0,0020 


0,0880 
0,0073 


5,4780 | 2,5830 
0,2382 | 0,0661 




















Wie sich nun bei verschiedener Acidität das Gleichgewicht im Harn 
gestaltet, ist vor allem von Henderson und Spiro?!) studiert worden. 
Sie kamen auf theoretischem Wege zu dem interessanten Ergebnis, daß 
man bei jedem Aciditätsgrad für jede im Harn vorhandene Säure, sofern 
nur ihre Dissoziationskonstante bekannt ist, angeben kann, in welchem 
Verhältnis ihr freier zum gebundenen Anteil steht. Aus ihren Er- 
_ wägungen, auf die ich später noch einmal zurückkomme, geht für die 
Phosphorsäure hervor, daß bei normaler Acidität des Harns von zirka 
3>x10”*® fast die ganze Phosphorsäure in Gestalt des primären und 
nur wenig in Gestalt des sekundären Salzes anwesend ist. Ringer*) 
untersuchte stufenweise variierte Gemische von primärem und sekundärem 
Phosphat auf ihre Acidität und bestätigte die theoretischen, Ergebnisse 
von Henderson. Ein Gemisch, das bezüglich seiner Acidität dem 
- normalen Harn entsprach, bestand zum größten Teil aus primärem 
Phosphat. Auch von den anderen Säuren sind nach den Betrachtungen 
von Henderson die entsprechenden Teilungsverhältnisse bei verschie- 
dener Acidität bekannt. So muß entsprechend der*Dissoziationskon- 
stante der Harnsäure bei den gewöhnlichen Aciditätsgraden des Harns 
70 bis 96 Proz. dieser Säure in freiem Zustande vorhanden sein. 

Über die Beziehung der Harnsäurekonzentration und der Acidität 
zum Ausfall der Harnsäure im Harn liegen Untersuchungen von Ritter 
und später von O. Neubauer und E. Meyer vor. 

Ritter”!) fand, daß der Ausfall eines krystallinischen Sediments 
von freier Harnsäure eine Eigenschaft der an Harnsäure ärmeren 
Harne ist, während Harne mit hohem Harnsäuregehalt meist amorphes 
Sediment absetzen. 

Neubauer und Meyer‘®) zeigten, daß ein Sediment von freier 
Harnsäure bei höherer Acidität, etwa zwischen 2 >< 107° und 2>x<10”° 
auftritt. 

Von Voit und Hofmann°®°), später von Ringer”) wurde fest- 
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gestellt, daß die Acidität etwas abnimmt, wenn sich das Sedimentum 
lateritium abgesetzt hat. 


Klemperer?!) meinte, daß ein größerer Kohlensäuregehalt von 


günstigem Einfluß auf die Harnsäurelöslichkeit wäre. Daß ein Sed- 
mentum lateritium sich vorzugsweise in hochgestellten Harnen ab- 
scheidet, und daß es sich besonders reichlich bei fieberhaften Er- 
krankungen und nach purinreichen Mahlzeiten absetzt, konnte leichi 
beobachtet werden. 

Analysen des Sediments wurden von Scherer, Bance Jones’, 
Roberts?) ausgeführt. Dabei ergab sich, daß der Gehalt an Ham- 
säure im Vergleich zu dem an Basen fast regelmäßig größer war, al: 
dem sauren Urat entsprach, woraus die Existenz eines übersauren Salze 
gefolgert wurde. Das Verhältnis zwischen Harnsäure und Base wurd: 
sehr wechselnd gefunden. 

Hindhede°?) hat die Löslichkeit der Harnsäure im Harn bei ver- 
schiedener Ernährung auf folgende Art geprüft. Er ließ Harne er: 
Zeit lang mit reiner Harnsäure in Berührung und bestimmte nun, ot 
sich noch Harnsäure gelöst hatte oder ob Harnsäure aus dem Harm 


— an 
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ausgefallen war. Dabei fand er, daß das Lösungsvermögen des Ham: ; 
für Harnsäure im allgemeinen seiner titrierbaren Acidität reziprok we. _ 
Bei Kartoffelkost löste sich am meisten Harnsäure, bei Brot und Fleisch- i 


nahrung fiel noch Harnsäure aus. 

Um zu bestimmen, welcher Anteil der Gesamtharnsäure im Har: 
in freiem Zustande vorhanden und welcher an Basen gebunden wär. 
benutzte Klemperer?) das von His?®) angegebene Verfahren des Aw- 
schüttelns. Wenn er dem Harn reine Harnsäure zufügte und schüttelie 
fiel die freie Harnsäure aus. Wenn er dann das Filtrat mit HCI ver 
setzte und wieder mit Harnsäure ausschüttelte, so erhielt er die ur 
sprünglich an Basen gebundene Harnsäuremenge. Er fand so die Meng: 
der freien Harnsäure wechselnd. Bis zu 96 Proz. konnten in freien 
Zustande anwesend sein, und der Harn enthielt öfter 1g im Lite 
gelöst, ohne daß ein Ausfall erfolgte. Da nun die Harnsäure sonst kein 
Neigung zur Übersättigung zeigt, untersuchte Klemperer, ob die zem 
lich hohe Viscosität des Harns die Ursache sei. Bei den Versuches. 


er EEE -a 


— | 


die er nach dieser Richtung anstellte, indem er Lösungen von harnssurn , 


Natron, denen verschiedene viscöse Substanzen — wie Gummi, Dextri. 
Pepton — zugesetzt waren, mit saurer Phosphatlösung versetzte, glaubt 
Klemperer zu finden, daß nicht die Viscosität, sondern der kolloide 
Charakter der Zusätze für die Löslichhaltung der Harnsäure susechlag- 
gebend sei. 

So gab Klemperer den Anstoß dazu, den Kolloiden Aufmerksam- 
keit zu schenken. Allerdings war es ein Irrtum, daß er das Urochron 
nach den Dialysierversuchen als Kolloid ansab. Jedenfalls glaubte e 
festzustellen, daß das Urochrom Harnsäure in Lösung halten kann. 

Determeyer‘) bestätigte diesen Befund, berichtigte aber Klem- 
perers Ansicht von der kolloidalen Natur des Urochroms, indem ® 


zeigte, daß es gut dialysierte. 


— m. 
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Die Kolloide des Harns wurden von Mörner, später am Hof- 
meisterschen Institut genauer untersucht durch Sasaki, Savaré, Pons, 
Ebbecke. 

Nach Mörner°”) besteht die adialysable Substanz aus 

1. etwas Mucoid, das vorwiegend die Nubecula bildet. 

2. Nucleinsäure. 

3. Chondroitinschwefelsäure. 

4. Etwas echtes Eiweiß, anscheinend Serum-Albumin. 

Sasaki’®) fand in der durch Dialysieren mittels Schilfschläuchen dar- 
gestellten Substanz ebenfalls Nucleinsäure und Chondroitinschwefelsäure. 

Savar6’‘/?°) prüfte den Gehalt des Harns an Kolloiden bei Eklamp- 
sie und fand ihn sehr gesteigert und toxisch wirkend. 

Pons*) bestimmte die Ausscheidung der Chondroitinschwefelsäure 
quantitativ und konstatierte täglich eine Menge von 0,08 bis 0,09 g. 

Ebbecke?) prüfte die Ausscheidung adialysabler Substanz durch 
den Harn bei gesunden und an verschiedenen Erkrankungen leidenden 
Männern. Bei Gesunden fand er täglich 0,87 bis 2,35 im Mittel 1,4 g, 
im Fieber höhere Werte. Bei Fleichkost nahm die tägliche Ausscheidung 
u, bei Milchnahrung war sie sehr gering. Sie war also abhängig von 
der Eiweißzufuhr und vom Eiweißumsatz. 

Vor allem lenkte dann Lichtwitz*?) sein Augenmerk auf die Kol- 
loide. Er stellte fest, daß der Harn Kolloide enthält, die auf Gold- 
lösung eine Schutzwirkung ausüben. Sie sind darstellbar durch Dialyse, 
'Alkoholfällung, Schütteln mit Benzin. Als wichtigstes Kolloid stellte er 
. die Nucleinsäure fest; Harnstoff und Urochrom waren als Nichtkolloide 
- wirkungslos. 

Von diesen Tatsachen ausgehend, stellte Lichtwitz“) Unter- 
suchungen an Harnen an, die bereits Sediment abgesetzt hatten, die 
also sicher in bezug auf ihren Kolloidzustand an Harnsäure gesättigt 
waren und prüfte, ob die Sedimentbildung in Abhängigkeit stünde von 
der Schutzwirkung der darin enthaltenen Kolloide. Die Größe dieser 
Schutzwirkung stellte er durch Prüfung der Zsigmondyschen Goldzahl 
fest. Er fand nun keine direkte Beziehung. Jedoch konnte er folgendes 
feststellen: Die Harne, welche das durch Kochen gelöste Sediment beim 
Abkühlen gleich wieder fallen ließen, hatten vor und nach dem Kochen 
gleiche Goldzahl, während diejenige, die das gelöste Sediment erst nach 
längerer Zeit wieder fallen ließen, nach dem Kochen eine erhöhte Gold- 
zahl zeigten. Die Erhöhung wird dadurch hervorgerufen, daß sich das 
Kolloid durch Kochen weiter aufteilt und somit seine Gesamtoberfläche 
vergrößert, wodurch die Schutzwirkung erhöht wird. 

Im Gegensatz zu den zahlreichen Arbeiten, die der Erforschung 
der chemischen und physiko-chemischen Eigenschaften der Harnsäure 
und ihrer Salze sowie ihrem Verhalten in Lösung und beim Ausfall 
gewidmet wurden, sind die Untersuchungen über die übrigen Sediment- 
und Steinbildner recht spärlich. 

Am meisten hat man sich noch für die Entstehung des Phosphat- 
sediments interessiert. 
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B. Die Phosphorsäure und ihre Salze. 


Von den Salzen der Phosphorsäure kommen für den Ausfall nur 
die Ca- und Mg-Salze in Frage. Die Phosphorsäure ist eine dreibasische 
Säure. Die drei H-Ionen sind stufenweise abdissociiert. Die Abspaltung 
des ersten entspricht einer mittelstarken Säure. Das zweite H-Ion ist 
schon so wenig &bdissociiert, daß die entsprechenden Salze eine be 
trächtliche Hydrolyse zeigen. Die Abspaltung des dritten H-Ion findet 
nur statt, wenn eine größere Menge von OH-Ionen zugegen ist. 

Mit steigender Temperatur nimmt die Ionisierung der Phosphor- 
säure ab. Die Leitfähigkeit nimmt zwar bis zu 75 Grad zu, wegen der 
mit der Temperatur gesteigerten Ionenbeweglichkeit. Von 75 Grad an 
nimmt sie aber wieder ab, da dann ‘die abnehmende Jonisation über- 
kompensierend wirkt. Als dreibasische Säure bildet die Phosphorsäure 
mit dən alkalischen Erden ein-, zwei- und dreibasische Salze. Außerdem 
sind noch basische Salze bekannt, welche die Formel des dreibasischen 
Salzes mit einem Basenüberschuß besitzen. Mit Ammoniak zusammen 
bildet das Magnesium ferner noch das Tripelphosphat (Phosphorsaure 
Ammoniakmagnesia). 

Die Formeln der Salze mit ihrem Wassergehalt und die annähernde 
Löslichkeit, soweit sie bekannt ist, wird durch folgende Tabelle gegeben 










Löslichkeit in kalten 
u Formel W 
Ca. Salze 
Primär He 1,4 : 1000 
Sekundär SEO, 2 H 0,15: 1000 
Tertiär amorph. Ca (PO ) á 0,0! : 1000 
Basisch amorph. Ca,(PO,) ¿CaO unlöslich 
Mg. Salze 
Primär Mg(H,PO,),—+2 H,O leicht löslich 
Sekundär kryst. MgHPO, + 14 H,O 3,0 : 1000 
n amorph. PO, 1,0 : 1000 
Tertiär amorph. Mg,(PO,), 0,2 : 1000 
Basisch amorph. Mg,(PO,),MgO unlöslich 







Phosphors. Ammoniak- 
Magnesia MgNH,PO, +6 H,O schwerlöslich 


Wie man sieht, nimmt die Löslichkeit mit zunehmendem Baser- 
gehalt rapide ab. Die Ca-Salze sind weniger löslich ale die Magne 
nesiumsalze. 

Die Löslichkeit des einbasiechen Magnesiumphorphats ist eine gute. 
die des einbasischen Calciumphosphats immer noch eine so große, dab 
sich dieses Salz bei dem gewöhnlichen Ca-Gehalt des -Harns nicht ab- 
scheidet. Es wird also zum Ausfall von Phosphaten nur dann kommes, 
wenn die Bedingungen in der Lösung derartige sind, daß sich die 
schwerlöslichen sekundären, tertiären oder basischen Salze bilden. Nun 
zerfällt das primäre Ca-Phosphat in rein wässriger Lösung, wenn diese 


| 
i 
| 
| 


| 


En inh pie — o soa 


ortur ett“ 


220 rn r 


Das chemische Gleichgewicht im menschlichen Harn. 495 


acht zu verdünnt ist, schon in sekundäres Salz und freie Phosphor- 
äure nach der Gleichung: 


Ca(H,PO,),=H,PO, + CaHPO.. 
Die Erscheinung erklärt sich aus der eintretenden Hydrolyse. Aus 
liesem Grunde kann auch die Löslichkeit in Wasser nicht bestimmt 
werden (obiger Wert soll nur einen Anhalt geben). 
Das primäre Ca-Salz ist in wässriger Lösung sehr weitgehend dis- 
weiiert in die Ionen Ca” und 2H,PO,’. Das Produkt aus den in der 
Lösung —— — H, PO. und den durch die Dissociation 


les Wassers H .0<. +) entstandenen H-Ionen wird groß im Vergleich 


u der mäßigen Do des ersten H-Ions der Phosphorsäure. Es 
nuß sich daher reichlich undissociierte H PO, bilden, während sich 
ntsprechend viel H,PO, in HPO,-Ionen umwandeln müssen. 
Nun gilt für das sekundäre Ca-Salz nach dem Massenwirkungsgesetz 
lie Gleichung 
Ca”. HPO,” = CaH PO, -k. 


Jas Löslichkeitsprodukt Ca”.HPO,” ist, wie aus der geringen Wasser- 
öslichkeit des Salzes hervorgeht, außerordentlich klein. In der obigen 
Äsung wird dieses Produkt durch die auf hydrolytischem Wege entstan- 
lenen HPO,-Ionen bei Gegenwart der großen Masse von Ca-Ionen über- 
“chritten. Es muß demnach sekundäres Ca-Salz ausfallen. Die Menge 
st nach dem Massenwirkungsgesetz abhängig von der ursprünglichen 
(onzentration des primären Ca-Phosphats in der Lösung. 

In einem nur einbasisches Ca-Phosphat enthaltenden Harn kommt 
s zu einem Ausfall von sekundärem Salz nicht wegen der starken Ver- 
lünnung und der Anwesenheit von anderen Kationen. Die Kationen 
Ya, K, NH, teilen sich ja im chemischen Gleichgewicht in bestimmter 
Neise mit dem Ca in die Säuren. Es entstehen dabei undissociierte 
olekel der entsprechenden Alkaliphosphate, welche leicht löslich sind. 
Jadurch wird die Löslichkeit des Ca-Salzes scheinbar erhöht. 

Im Harn fällt darum ein Phosphatsediment nur aus, wenn sich infolge 
ıkalischer Reaktion sekundäres resp. tertiäres Erdphosphat gebildet hat. 
- Die Folge einer Vermehrung der OH-Ionen in einer Lösung von 
%-Phosphat ist die Entstehung einer entsprechenden Menge von HPO,” 
esp. PO,”-Ionen, indem den Ionen H,PO, resp. HPO, das H entzogen 
vird. Das bedeutet bei der Anwesenheit der Ca-Ionen nichts anderes 
ls die Entstehung von sekundärem resp. tertiärem Salz in der Lösung, 
sie aus den Gleichungen der drei Salze hervorgeht. 

Primär Ca” · (H, PO.) — Ca(H, PO,), -k 

Secundär Ca’-HPO,”—=CaHPO, :k, 

Tertiär (Ca’)®.(PO,”), = Ca(PO) kg 
Da nun die Löslichkeitsprodukte vom primären zum tertiären Salz 
rapide abnehmen, muß in obigem Fall, genügende Konzentration voraus- 
gesetzt, sekundäres resp. tertiäres Salz ausfallen. 
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Abgesehen von der Reaktion spielt natürlich im Harn für de 


Ausfall eines Phosphatsediments noch die Konzentration der Phospho 
säure und der alkalischen Erden eine Rolle, besonders des Calcium 
wegen der geringen Löslichkeit der Calciumsalze. Bemerkenswert is 
aber, daß bei der sogenannten „Phosphaturie“ gewöhnlich die Gesam: 
phosphorsäuremenge nicht vermehrt gefunden wird, ganz ähnlich +: 


bei den reichlichen Harnsäuresedimenten auch mehr andere Umstäxi: ' 


in Frage kommen, die die Lösungsbedingungen beeinträchtigen. 


Bei Gegenwart von Ammoniak in größerer Menge, wie es bei d: . 


alkalischen Harngärung entsteht, fällt die Phosphorsäure mit dem: 
zusammen mit Vorliebe als Tripelphosphat aus. 


C. Die Oxalate. 


Die Löslichkeit der Oxalate im Harn hängt nach Klemperer” 
ab von der Konzentration der Oxalsäure Sie wird begünstigt dur: 


stark saure Reaktion, sowie durch einen großen Gehalt an Magnesiun 


bei geringer Kalkmenge. Am besten beträgt das Verhältnis von Kal. 
zu Magnesia 1:0,8 bis 1,2 und die Magnesiamenge mehr als 20 m: 
pro 100ccm. Im übrigen sind diese Verhältnisse noch kaum erfors:: 


D. Anhang: Frage der Steinbildung in. den Harnwegen. 


Ich möchte nun noch auf die Frage der Steinbildung in den Harz- 
wegen insoweit eingehen, als es mit Rücksicht auf meine später er 
wähnten Untersuchungen notwendig ist. Da man annahm, daß mit d= 
Lösung des Problems der Löslichkeit und des Ausfalls von Steinbildkr: 
die Steinfrage nicht gelöst sei, ist von den meisten Autoren ein bewr- 
deres Gewicht auf das organische Gerüst der Steine gelegt word: 
Darin glaubte man die Ursache für die steinartige Verschmelzung &: 
Harnniederschläge zu finden. Das Problem schien sich darauf s+- 
epitzen, die Herkunft der Stoffe zu ergründen, die das organische Gert: 
der Steine bilden. 

So gelangte Ebstein?!) bei seinen bekannten Untersuchungen ru 
dem Ergebnis, daß das organische Gerüst die Conditio sine qua a“ 
für die Steinbildung abgebe und fand dafür als Quellen in den Hart 
wegen einmal nekrotisch gewordene Nierenepithelien beim Harnsur- 
infarkt der Neugeborenen, in der Gichtniere des Erwachsenen und b: 
manchen anderen Nierenaffektionen und zweitens abgeschilferte Ep: 
tholien der Harnwege, die sich infolge eines „epithelialen Katarrbs* ıt 
reichlicherer Menge vorfinden sollten. Ebstein nimmt also eine sper: 
fische, dem normalen Harn fehlende, Stützsubstanz an und betracht* 
die Bildung des organischen Gerüsts als das primäre. Außerdem hät:: 
abor noch eine Anreicherung des Harns mit Steinbildnern infolge eire 
Diuthese oder durch amoniakalische Harngärung für notwendig. De 
Steinbildner sollen sich dann in die organischen Massen einlagern. 

Gegen diese Theorie sprechen sehr gewichtige Momente. Vea 
Moritz") ist nachgewiesen, daB jedes Sediment, ja jeder einzel 
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Krystall ein organisches Gerüst besitzt, welches bei der Auflösung des 
Krystalls als „Schatten“ zurückbleibt. 


Aschoff?) hat dann am experimentellen Harnsäureinfarkt bei Tieren 
gezeigt, daß es zu einer Nekrose der ausscheidenden Nierenepithelien nur 
in geringem Maße und nur stellenweise bei sehr großer Überschwem- 
mung mit der Säure kommt, daß aber trotzdem die ganze Masse der 
ausgeschiedenen Harnsäure ein organisches Gerüst besitzt. 

Schreiber°!) hat ferner erwiesen, daß beim Ausfall von Harnsäure 
in Eiweißlösungen sich jeder Krystall mit einem Gerüst versieht. 

Noch weiter in ihrer Anschauung bezüglich der Rolle, welche die 
organischen kolloidalen Substanzen bei der Steinbildung spielen, gehen 
Autoren wie Lichtwitz und Schade. 


Lichtwitz*°)stellt sich vor, daß die durch die normalen Harnkolloide 
in Lösung gehaltenen Steinbildner durch Fällung der Kolloide zum Aus- 
fall gebracht werden. Er meint, es könnten z. B. die geringen Eiweiß- 
mengen des Harns mit der Nucleinsäure reagieren. Der Harn soll in 
das ausgeflockte Kolloid hineindiffendieren, und sich hier, wo der Kolloid- 
schutz völlig fehlt, seiner Steinbildner entledigen. 


Schade’®) nimmt eine Wechselwirkung der kolloiden und krystal- 
loiden Bestandteile an. Die kolloidalen Teilchen in der Lösung beladen 
sich infolge der Adsorptionskräfte an ihrer Oberfläche mit Krystalloiden. 
Durch diese Beschwerung flocke einerseits das Kolloid aus. Anderseits 
- komme es zum Ausfall der Steinbildner durch ihre Konzentrations- 
erhöhung an der Oberfläche. Er legt den Hauptwert auf die irreversibel 
- ausfallenden Kolloide und hält das Fibrin, welches bei einer Entzün- 
dung der Harnwege in den Harn gelange, für den wesentlichen Faktor 
bei der Steinbildung. 

Im Gegensatz zu der Kolloidtheorie steht eine andere Auffassung, 
die gegenwärtig hauptsächlich Aschoff!) vertritt und der ich mich auf 
Grund meiner Untersuchungen anschließen muß. Die Vertreter der 
Krystalloidtheorie nehmen an, daß die Kolloide bei der Steinbildung 
eine rein passive Rolle spielen, daß das organische Gerüst nur eine Be- 
gleiterscheinung darstellt. Das Primäre ist der Ausfall der Steinbildner 
wegen starker Übersättigung. Da dieser in kolloidhaltiger Lösung erfolgt, 
versehen sie sich infolge der Adsorptionwirkung mit einem organischen 
Gerüst genau wie der Harnsäurekrystall, der sich im Schreiberschen 
Versuch in Eiweißlösung bildet. 

Abgesehen von den vorher erwähnten Gründen wird diese Ansicht 
gestützt durch die früheren Experimente von Ebstein und Nicolaier*°), 
die bei Tieren durch Oxamidfüttterung, also durch reichliche Zu- 
führung und Überschwemmung der Harnwege mit einem Steinbildner, 
eine richtige Steinbildung hervorrufen konnten. Daß der Versuch mit 
Harnsäure nicht 'gelang, spricht natürlich nicht dagegen. Der Grund 
liegt einfach in der Schwierigkeit, Harnsäure auf experimentellem Wege 
in genügender Menge in den Nieren zur Ausscheidung zu bringen. Auch 
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Kleinschmidt?) sowie meine eigenen Studien sprechen sehr für die 
primäre Steinbildnertheorie. Sie werden am Schluß dieser Arbeit be- 
handelt werden. 


Zweites Kapitel. 


Stellung des Problems: Die hohe Löslichkeit der Harnsäur 
im Harn. 


A. Quadriuratfrage. 


Als ich an die Frage des chemischen Gleichgewichts im Ham : 
insbesondere der Löslichkeitsverhältnisse der Harnsäure unter verschie . 
denen Bedingungen herantrat, war es meine erste Aufgabe, über ds 
Wesen der Quadriurate Klarheit zu schaffen. War es richtig, daß die 
Harnsäure im Harn, wie von älteren Autoren, so von Bence Jone: | 
und Roberts, angenommen wurde, in besonderer Verbindung als über 
saures Salz auftritt, so war die Löslichkeitsfrage erst nach Bestimmurs į 
der physikalisch-chemischen Konstanten dieses Salzes zu lösen. Es wir 
auch klar, daß in diesem Falle das Problem ein recht schwieriges wurde. 
weniger wegen des Hinzutretens einer weiteren Verbindung der Harı- 
säure, deren Entstehungen wiederum an bestimmte Bedingungen in der 
Lösung geknüpft sein müßte, als wegen der den Quadriuraten zuge 
schriebenen Besonderheit der Zersetzlichkeit in rein wäßriger Lösung. 
die das Auffinden der Konstanten und überhaupt ein aussichtsreiche: 
Arbeiten fast zur Unmöglichkeit machte. 

Andernfalls kamen nur die Eigenschaften der reinen Hamsaur 
und ihrer sauren Salze in ihrer Beziehung zu den übrigen Harr 
bestandteilen in Betracht. 

Die Frage der Quadriurate hat sich folgendermaßen entwickelt: 

Im Jahre 1862 zeigte Bence Jones’) zuerst die Eigenschaft de 
amorphen Harnsediments, sich mit Wasser in freie Harnsäure und 
saures Salz (Monometallurat) zu spalten. Löste er Sediment in Waser. 
so ging ein Teil in Lösung, ein anderer blieb ungelöst. Er konnte nun 
zeigen, daß der ungelöste Rückstand aus reiner Harnsäure bestand. 
während die Lösung Monometallurat enthielt. Dementsprechend ergaben 
seine Analysen stets mehr Harnsäure, als dem Urat entsprochen hätte 
Der Überschuß war bei der Analyse dreier verschiedener Sedimente 
nicht der gleiche, aber wenn er die 3 Analysen zusammenwarf, bekan 
er fast genau doppelt so viel Harnsäure heraus, als beim sauren Ura 
an die vorhandenen Basen hätte gebunden sein können. Er konnte 
also die Erfahrung Scherers bestätigen und vermutete danach eme 
besondere Verbindung, bei der 1 Mol. einfach saures Urat locker mit 
1 Mol. Harnsäure verkettet sein sollte. 

Zum Beweis seiner Vermutung stellte er das Salz künstlich ber. 
indem er Harnsäure in Natron- oder Kalilauge löste und langsam 
Essigsäure oder Phosphorsäure bis zu stark saurer Reaktion zufügte. 
Der ausgefallene Niederschlag zeigte die charakteristische Eigenschaft 
des amorphen Uratsediments, die Wasserzersetzlichkeit, und 2 Analysen 
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eines derartigen Kaliumsalzes ergaben annähernd das verlangte Ver- 
hältnis zwischen Harnsäure und Base. Im Hinblick auf das ebenso 
gebaute Salz der Oxalsäure, das Quadroxalat, nannte er das ent- 
prechende harnsaure Salz „Quadriurat“, das also die Formel: 


l H, (C, H, N, Os) 
MH (C; H, N, 0,) 
aben sollte. 

Nun war aber das Verhältnis zwischen Harnsäure und harnsaurem 
lz in den Bence Jonesschen Analysen nur annähernd 1:1, nämlich 
„27:1 oder 1,12:1. Andererseits zeigten manche ähnlich hergestellte 
alze keine Wasserzersetzlichkeit. Heißes Wasser löste oft das Sedi- 
nent, ohne daß ein Rückstand von reiner Harnsäure zurückblieb. 
somit war die Frage, ob das Quadriurat eine chemische Bindung oder 
loB ein Gemisch darstellt, noch offen und in der Folge wurden keine 
liesbezüglichen Untersuchungen unternommen, bis Roberts nach 
'0 Jahren (1892) das Studium des Quadriuratse wieder aufnahm und 
s auf ein möglichst verschiedenartiges Material ausdehnte. Außer 
larnsedimenten zog er Vogel-, Schlangenexkremente und künstlich 
'meugte Salze in seinen Betrachtungskreis und untersuchte die einzelnen 
isterialien nach verschiedenen Richtungen, qualitativ in bezug auf ihre 
Vasserzersetzlichkeit, auf ihr mikroskopisches Aussehen und dergleichen, 
wantitativ bezüglich des Verhältnisses von Harnsäure zu Basen, sowie 
lurch seine sogenannten „Wasseranalysen“ daraufhin, wie groß der 
lurch Wasser abgespaltene Anteil der freien Harnsäure zu dem in 
ösung gehenden salzartigen wäre. 

Die Wasserzersetzlichkeit konnte Roberts bestätigen und sie mikro- 
kopisch verfolgen. Wenn er abfiltriertes, getrocknetes und sorgfältig 
nit rektifiziertem Spiritus gewaschenes Harnsediment auf dem Objekt- 
träger mit einem Tropfen Wasser zerrieb, so beobachtete er nach 
bis 10 Minuten das Auftreten von Harnsäurekrystallen. In '/, bis 
. Stunde war das ganze Gesichtsfeld damit erfüllt. Wenn er von 
Jeit zu Zeit frisches Wasser zusetzte, war schließlich scheinbar alles 
n Harnsäurekrystalle umgewandelt. 

Dieselbe Erscheinung zeigten nun auch die Exkremente der Vögel 
ınd Schlangen. Der einzige Unterschied war der, daß sie mikrosko- 
isch, wenn sie frisch und unzersetzt waren, kleine Kugeln mit radiärer 
irystallinischer Struktur darstellten, die im polarisierten Licht ein 
ichwarzes Kreuz zeigten. Sie wiesen also keinen rein amorphen, sondern 
nen krystallinischen Bau auf. | 

= Bei den Analysen ergab sich folgendes Verhalten: 

Harnsediment ergab ganz wechselnde Resultate, und zwar, wie 
Roberts meint, weil das Sediment im Harn unter Bedingungen steht, 
die ein allmähliches Freiwerden der Harnsäure bewirken. Außerdem 
war das Sediment aus vielen Harnen gesammelt worden und daher 
nicht frisch zur Untersuchung gekommen. Um frisches Sediment, jedoch 
unter der Einwirkung des Harns zu gewinnen, setzte er einem Harn 
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Natriumkarbonat bis zu stark alkalischer Reaktion hinzu und schüttelt 
ihn bei Siedehitze mit einem Überschuß von freier Harnsäure. Das 
Filtrat wurde schnell abgekühlt, das ausgefallene Sediment mit Spiritw 
gewaschen und bei 37° getrocknet. Dabei ist, wie Roberts ausdrück- 
lich bemerkt, ein genaues Treffen der Reaktion nötig, um im erhaltener 
Sediment das dem Quadriurat entsprechende Verhältnis von Harnsäur 
zur Base zu erhalten. Andernfalls bekommt man zu viel oder zu weni 


Harnsäure. Bei langsamem Abkühlen erhielt er in diesem Falle Kugel: : 


mit radiärer Streifung, wie die der Vogel- und Schlangenexkremente. 

Die „Wasseranalyse“ wurde so vorgenommen, daß etwa 0,4g Sub 
stanz in 1 Liter langsam bis fast zum Kochen erwärmten Wassers zur 
Lösung gebracht wurde. Beim Abkühlen fiel allmählich freie Harnsåure 
aus. Diese wurde nach 48 Stunden abfiltriert und gewogen. Im Rilr:: 
wurde dann der gelöste Anteil von harnsaurem Salz bestimmt, inden 
reichlich Salzsäure zugesetzt und die ausgefallene Harnsäure nach 
48 Stunden bestimmt wurde. Das nach dieser Methode analysiert 
künstliche Sediment ergab ein Verhältnis von Säure zu Salz w 
0,08 : 0,077 oder wie 0,164:0,159 entsprach also etwa den Bedingunge: 
des Quadriurats. 

Vogelexkremente zeigten bei der Wasseranalyse das verlangte Ver- 


A S A re E 


hältnis, wogegen Schlangenexkremente einen erheblichen Überschuß an | 
freier Harnsäure ergaben, was Roberts auf ein allmähliches Freiwerde _ 
der Harnsäure während der langen Zeit (6 bis 7 Wochen), welche die 


Exkremente im Schlangenleib verbleiben, zurückführt. Das Resultsi 
der chemischen Analyse eines inneren, weniger zersetzten Stückes mög: 
hier als Beispiel angeführt sein. 

10 g Sohlangenexkremente enthalten: 


Harnsäure . . . 2... .. >. 0... 8280 8 
Kalium . . . 2. 2 2 2 2 2 22 22.0333 2 
Natrium . .. 2.22 2.02% ©. e . 0.0106 r 
Ammoniak . .. ss oa e. . 0,192 » 
Spuren Kalk und organische Substanz . 1,089 » 

10,000 g 

Danach wäre die als Quadriurat an Basen gebundene Hamsiur- 
menge gleich . . . .... 8,071 g, 


die freie Harnsäure gleich . . 0,209 n». 

Roberts kommt dabei zu einem ähnlichen Analysenergebnis "ie 
William Prout®), der bereits im Jahre 1815 die Sc 
mente einer chemischen Untersuchung unterzog und folgende Werte fand: 


Harnsäure . . . 2 2 2 ee I er l . 90,168 
Kalium . . 2 2 2 2 m m ne m 2 2 nn. 845" 
Ammoniak ....... ... 170» 


Kaliumsulphat mit einer Spur N atriumehlorid . 0,95 » 
Calciumphosphat, Calciumcarbonat, rn . 0,80» 
Organisches Material . . .... . . . 294» 


100,00 g. 





sas —2 


ulm E T T —é⏑ 
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Roberts stellte ferner das Salz in reiner Lösung künstlich her. 
Da er erkannte, daß die Bence Jonessche Darstellung durch Zufügen 
von Essigeäure zu einer Auflösung von Harnsäure in Natron- oder 
Kalilauge den Nachteil der Unsicherheit in bezug auf die Gleichmäßig- 
keit der Resultate hat, schüttelte er 1 g Harnsäure mit 100 ccm 
kochender 5 prozentiger Natriumacetatlösung und kühlte das Filtrat 
schnell in Eis. Der Niederschlag wurde auf dem Filter gesammelt, 
mit Alkohol gewaschen und bei 37° getrocknet. Auf diese Weise er- 
hielt er Salze, die sowohl bei der Wasseranalyse, als auch bei der ge- 
wöhnlichen Bestimmung von Harnsäure und Base meistens den Be- 
dingungen gut entsprachen. 

Obwohl Roberts nun ausdrücklich bemerkte, daß häufig Analysen 
auch abweichende Resultate ergaben, zog er doch aus obigen Bestim- 
mungen den Schluß, es handle sich nicht um Gemenge von Harnsäure 
und Salz, sondern um echte chemische Verbindungen, um Quadriurate 
im engeren Sinne des Wortes. Die Abweichung glaubte er damit er- 
klären zu können, daß die Lösung je nach der Reaktion neben dem 
Quadriurat auch freie Harnsäure oder aber einfachsaures Salz enthielte 
und daß das Quadriurat beim Ausfall diese Stoffe mitrisse. 

Roberts kam also zu dem Schluß, daß die Quadriurate echte 
Salze seien und daß das Harnsediment sowohl wie auch die Vogel- und 
Schlangenexkremente im frischen Zustand die Harnsäure im wesent- 
lichen in Gestalt dieses übersauren Salzes enthielten, daß man aber 
bei der Analyse oft deshalb einen Überschuß an freier Harnsäure fände, 
weil das Salz in Lösung eine Tendenz zeige, Harnsäure frei zu machen 
und man nicht immer in der Lage sei, das Sediment frisch genug von 
der Lösung zu trennen. 

Als charakteristische Eigenschaften für die Quadriurate gab Roberts 
an, daß sie amorphe Salze darstellen oder aber solche von Kugelgestalt 
mit radiärer Krystallanordnung mit einem schwarzen Kreuz im polari- 
sierten Licht, daß sie sich in keinem Lösungsmittel unzersetzt halten 
. mit Ausnahme von normalem Harn, daß sie endlich durch Wasser ge- 
‚spalten werden in Harnsäure und einfach saures Salz. 

1900 veröffentlichten dann Tunnicliffe und Rosenheim°®) eine 
Arbeit, in der die Analysen von Roberts unter Vermeidung einiger 
von ihm dabei gemachter Fehler wiederholt wurden. Zur Bereitung 
künstlicher Salze lösen die Autoren Harnsäure in 3 resp. 5 prozentiger 
Acetatlösung, ferner in 2 und 5 prozentiger Phosphatlösung. 3 prozen- 
tiges Natriumacetat ergab fast nur Harnsäure, 5 prozentige Acetatlösung 
einen Überschuß von Harnsäure, während die Salze aus Natriumhosphat- 
lösungen zu wenig Harnsäure enthielten. Ein ebenso wechselndes Ver- 
halten zeigten ähnlich bereitete Ammonium-, Kalium-, Calcium- und 
Magnesiumsalze, sowie die natürlichen und die nach Roberts erzeugten 
künstlichen Harnsedimente, so daß die Autoren zu dem Schluß kommen, 
es könne sich nur um Gemische von Harnsäure mit einfach saurem Urat 
handeln. Auch wurde diese Annahme dadurch wahrscheinlic#. gemacht, 

, daß nach den Analysen von Harnsedimenten von Scherer und 
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Bence Jones der Gehalt an Basen ebenso sehr wechselt wie de 
Harnsäuregehalt. 


Da dem Salz durch diese Auffassung jede chemische Eigenart ab 


gesprochen war, mußten die als Charakteristika beobachteten Erschei 
nungen anders gedeutet werden. Tunnicliffe und Rosenheim e- 
klären die Wasserzersetzlichkeit durch ein Herauslösen des löslich. 
einfachsauren Salzes und durch eine Umwandlung kolloider Harnsäur 
in krystallinische. Eine derartige Umwandlung muß nach den Autore: 


angenommen werden, da ein Gemisch aus krystallinischer Harnsäur ° 


und krystallinischem Urat keine Zersetzlichkeit aufweist. 

Von neueren Autoren beschäftigen sich mit der Frage der Quadri 
urate vor allem Ringer“®). Er hielt es nach den Untersuchungen va 
Bence Jones und Roberts für wahrscheinlich, daß im Sedimentun 


lateritium die Harnsäure in Gestalt des wirklichen Quadriurats auftrit: _ 


und suchte die Bedingungen für seine Entstehung und möglichst ihr 
Grenzen festzustellen, indem er die Frage vom Standpunkt der hete- 
rogenen Gleichgswichtslehre betrachtete. Ausgehend von dem Gedanken. 


daß die Acidität der Lösung dabei eine Hauptrolle spielen müßte. : 


_ untersuchte er die Einstellung des Gleichgewichts im System Wase. 
Harnsäure, Natronlauge und Phosphorsäure. Dabei variüerte er di 
Harnsäure und Natronlaugemengen, während er der Einfachheit hal: 


die Phosphorsäurekonzentration konstant wählte, und zwar gleich 2,0'5r 


P,O, pro Liter, entsprechend der mittleren Konzentration im Ham. 
Da er dabei auf schwierige Verhältnisse stieß, vereinfachte er sein: 
Lösung durch Weglassen der Phosphorsäure und untersuchte das Syster 
Harnsäure, Natronlauge, Wasser. Zur Vervollständigung löste er dan: 
auch Harnsäure in Di- und Trinatriumphosphatlösung verschiedene 
Konzentration und wiederholte die Versuche mit Kaliumsalzen. Durt 
die Variation der Menge von Natronlauge, die er zu einer Phosphor 
säurelösung von konstanter Konzentration hinzufügte, erzeugte er Lö 
sungen der verschiedensten Gemische von primärem und sekundären 
Phosphat, also Lösungen von verschiedener Acidität. Diese wurd 
mit Harnsäure oder mit primärem Urat bei 18° im Thermostaten ge 
schüttelt. Nach längerer oder kürzerer Zeit wurde der Bodenkörp: 
mikroskopisch geprüft und die Lösung analysiert. Er erwartete, di 
er auf diese Weise die Bedingungen würde ausfindig machen köme 
unter denen das Quadriurat entsteht. Theoretisch müßten sich bei der 
Ringerschen Versuchen folgende Vorgänge abspielen: Schüttelt mar 
Harnsäure mit einer nach der alkalischen Seite zu liegenden, viel sekun- 
däres Phosphat enthaltenden Lösung, so muß sich Harnsäure als Nr 
triumurat lösen, wobei sich sekundäres in primäres Phosphat umwandat 
Wird die Löslichkeitsgrenze für das gebildete Urat dabei überschritts, 
so muß Urat ausfallen, während sich, solange die Lösung noch al 
lisch genug ist, neue Harnsäure löst. Schließlich kommt der Pre 
zum Stillstand und es müssen, falls genügend reine Harnsäure vor 
handen war, zwei feste Phasen als Bodenkörper auftreten, nämlich 
Harnsäure und Urat, während sich die Lösung mit beiden im Gleit- 
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gewicht befindet. Dann muß sich auch eine ganz bestimmte Acidität 
eingestellt haben. 

Schüttelt man umgekehrt Mononatriumurat mit einer nach der 
sauren Seite zu liegenden, viel primäres Phosphat enthaltenden Mischung, 
so muß aus dem gelösten Urat Harnsäure in Freiheit gesetzt werden 
und ausfallen, wobei sich primäres in sekundäres Phosphat umwandelt. 
Dabei muß die Acidität abnehmen. Ist genügend Urat genommen 
worden, so muß zum Schluß wieder Harnsäure und Urat als Boden- 
körper auftreten und sich eine bestimmte Acidität einstellen. Und zwar 
müßte sich das Gleichgewicht natürlich sowohl im ersten wie im zweiten 
Falle, also ob es von der einen oder von der anderen Seite her erreicht 
wurde, ganz in der gleichen Weise einstellen. In beiden Fällen müßte 
schließlich bei gleicher Acidität die Lösung den nämlichen Gehalt an 
gelöster Harnsäure aufweisen. 

Löst man nun aber Harnsäure resp. Urat in einer Mischung, die 
nahe dem Neutralpunkt liegt, so ist die Möglichkeit gegeben, daß das über- 
saure Salz, das Quadriurat, falls ein solches existiert, zum Ausfall kommt. 

In bezug auf das Quadriurat ergaben die Ringerschen Versuche, 
daß sich unter keiner Bedingung ein solches im Bodenkörper zeigte, 
daß vielmehr saures Urat oder Harnsäure oder ein Gemisch von beiden 
ausfiel. Ringer schließt daraus auf die Instabilität des Quadriurats, 
das sich eben in der Lösung im Gegensatz zum Harn sofort zersetze. 

Weiterhin stellte sich aber die bemerkenswerte Tatsache heraus, 

daß sich das Gleichgewicht zwischen Bodenkörper und Lösung nur von 
der einen Seite her, nämlich nur beim Schütteln von Natriumurat mit 
saurer Phosphatlösung einstellt. In diesem Falle erhielt Ringer bei 
kürzerer und längerer Schütteldauer (3 bis 10 Tage) die gleichen Lös- 
lichkeitswerte 208,0 und 210,8 mg Harnsäure pro Liter bei etwa der- 
selben Acidität (3 ><10 7). 
Im andern Fall dagegen ergaben die Analysen sehr wechselnde 
Resultate, was, wie Ringer ganz richtig bemerkt, mit den Übersätti- 
gungserscheinungen der Harnsäure und ihrer Salze in Lösung zusammen- 
hängt. Nach dieser Richtung müssen die Ringerschen Versuche später 
diskutiert werden. 

Etwa gleichzeitig mit Ringer unternahm ich?‘) unabhängig von 
ihm Untersuchungen über die Quadriurate. Auch ich ging von dem 
Gedanken aus, daß der Aciditätsgrad der Lösung für den Ausfall des 
Quadriurats das ausschlaggebende Moment wäre und suchte wie Ringer 
von beiden Seiten her das Salz zu erzielen, einerseits durch Eintragen 
von Harnsäure in schwach alkalische Lösungen nach dem Vorgang 
von Roberts, andererseits durch Zusammenbringen eines schwach 
sauren Phosphats mit dem gewöhnlichen Urat. Während eine starke 
Säure aus dem Urat einfach Harnsäure in Freiheit setzt, war bei einer 

schwachen Säure die Möglichkeit gegeben, daß statt dessen das über- 
saure Salz als Bodenkörper auftritt. Im umgekehrten Fall konnte 
 Hamsäure in einer ganz schwach alkalischen Lösung gelöst zur Bildung 
und zum Ausfall des Quadriurats führen. 
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Es stellte sich nun heraus, daß die Salze, die durch tropfenweiss : 


Zufügen von 20 prozentiger Mononatriumphosphatlösung zu einer über- 


1 
| 
\ 


sättigte Natriumuratlösung entstanden, zwar öfter die ungefähre Zu ` 
sammensetzung des Quadriurats hatten, daB aber eine Abspaltung von ` 
Harnsäure bei Wasserzusatz nicht konstatiert werden konnte. De 


Einfluß der Acidität auf die Art des abgeschiedenen Salzes war deut 


lich zu erkennen. Wurde zu viel Phosphatlösung zugefügt, so ergab 


die Analyse zu viel Harnsäure. 

Auf dem anderen Wege konnte die Alkalität der Lösung dureh 
die Wahl des Salzes und durch die Konzentration variiert werden. 
Nach dieser Richtung hin wurden die Versuche von Tunnicliffe und 


| 
| 


Rosenheim weiter ausgedehnt. Meistens wurden auf diesem Wer 


Salze erhalten, die sich mit Wasser gut zersetzten. Benutzt wurde: 


hauptsächlich Acetatlösungen verschiedener Konzentration von 1 br ` 


20 prozentig, ferner Natriumborat, Dinatriumphosphatlösungen usw. 
Ganz allgemein konnte festgestellt werden, daß das Verhältnis von 


Harnsäure zur Base um so kleiner wurde, je alkalischer die Lösung ge ! 


wählt war. Bei dem wegen der Schwäche der Borsäure durch hydr- 
lytische Spaltung stark alkalisch reagierenden Natriumborat resultierte 
Mononatriumurat, beim Dinatriumphosphat im wesentlichen Urat, dasa 
etwas freie Harnsäure. Bei den Acetatlösungen ging mit fallende 
Konzentration, also mit sinkender Alkalität der Harnsäuregehalt in de 


f 


Höhe. Ein dem Quadriurat entsprechendes Verhältnis von 1 Molekül! 


Base und 2 Molekülen Harnsäure wurde ungefähr mit 5 prozentüger 


Acetatlösung erreicht. Durch die Versuche konnte gezeigt werden, dab 
man imstande ist, je nach Wahl der Lösung einen Bodenkörper zu e- 
zeugen, der alle Übergänge aufweist von reiner Harnsäure bis mz 
Mononatriumurat. Unter bestimmten Bedingungen erhält man dake 
natürlich auch einen Niederschlag, der auf 1 Molekül Base 2 Molekük 
Harnsäure enthält, woraus aber niemals geschlossen werden darf, wie 
es Roberts tat, daß es sich deshalb um eine chemische Bindung, en 
echtes Salz handelt. Vielmehr spricht alles dafür, daß wir hier Ge- 
mische vor uns haben. 

Theoretisch läßt sich das Entstehen dieser Gemische und ihre Ab- 
hängigkeit von der Stammlösung leicht begründen. Da diese Betrsc- 
tungen auch von allgemeiner Wichtigkeit sind und sich auf die Vet 
hältnisse im Harn übertragen lassen, mögen die Ausführungen in meiner 
Arbeit hier wörtlich zitiert werden: 

„Gehen wir näher auf die Reaktionen ein, die eintreten, wenn in 
heiße Natriumacetatlösung Harnsäure eingebracht wird. In der Natrium 
acetatlösung können wir unterscheiden, einen undissoziierten Anteil NaE 
und einen dissoziierten in die Ionen Na und E gespaltenen Teil. Dam 
haben wir die Moleküle und Ionen des Wassers, wiederum den nicbt- 
dissoziierten Anteil H,O und die Ionen H und OH. Die Ionen E wi 
die Ionen H können jedoch nicht nebeneinander bestehen, da die Esie 
säure eine schwache Säure, d. h. wenig dissoziiert ist und zudem hi 
durch die gleichzeitig anwesenden übrigen Aocetationen ihre Dissozistion 
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noch erheblich zurückgedrängt wird. Es treten deshalb diese Ionen zu- 
sammen zu dem elektrisch neutralen Essigsäuremolekül EH. Auf diese 
Weise kommt es zu einer Verarmung an H- und E-Ionen und zu einem 
Überschuß an Na- und OH-Ionen, d. h. die 
Lösung ist alkalisch. (Nebenbei sind diese 
Verhältnisse bildlich dargestellt.) 

In diese Lösung soll nun Harnsäure 
hineingebracht werden. Wir haben dann un- 
gelöste Harnsäure , gelöste Harnsäure 
als neutrales Molekül UH, und Harnsäure- 
inen UH und H. Die Abdissoziation des 
2. H-Ions der Harnsäure kommt wegen der 
Geringfügigkeit hier gar nicht in Frage. Die 
H-Ionen der Harnsäure und die im Über- 
"schuß vorhandenen OH-Ionen können neben- 
einander nicht bestehen und treten zum 
Wassermolekül zusammen. Andererseits tre- 
ten die UH-Ionen zu den Na-Ionen in Be- 
zehung und schließen sich zum Teil zu neu- 
tralen NaUH-Molekülen zusammen. Sobald Abb.1. Die ausgezogenen 
die Ionen der Harnsäure auf diese Weise ent- — 
| š gangssubstanzen, die punk- 
fernt sind, muß der undissoziierte Anteil der tierten die resultierten 
Harnsäure zum Teil dissoziieren und ein Teil neuen Substanzen. 
der ungelösten Harnsäure sich lösen, um 
wiederum für den verloren gegangenen nicht dissoziierten Anteil ein- 
 zutreten, da dieser ja konstant bleiben muß. Andererseits muß sich 
Wasser dissoziieren, wenn die UH-Ionen in Anspruch genommen werden, 
und die gleichzeitig damit entstandenen H-Ionen müssen mit E-Ionen 
zu weiteren Essigsäuremolekülen zusammentreten. In dem Maße also, 
als sich Harnsäure löst, wird Essigsäure in Freiheit gesetzt. 


Dieser Vorgang der Harnsäurelösung und Essigsäurebildung geht 
æ lange weiter, bis sich ein Gleichgewicht hergestellt hat, das dann 
erreicht ist, wenn sich die Harnsäure uud die Essigsäure in ihrer Wir- 
kung die Wage halten. Je mehr harnsaures Salz sich nämlich gebildet 
hat, desto schwächer wird durch die zurückgehende Dissoziation die 
Harnsäure und desto stärker wird die Gegenwirkung der sich mehren- 
den Essigsäure. 

Es hat sich nun so viel NaUH gebildet, daß die Löslichkeitsgrenze 
überschritten ist. Da jedoch die harnsauren Salze in Lösungen sehr 
zur Übersättigung neigen, fällt noch kein Salz aus. | 

Nun wird die überschüssige, nicht gelöste Harnsäure abfiltriert 
(was in der Figur durch den großen Querstrich angedeutet ist), und 
das Filtrat in Eis gekühlt. Dadurch wird das Gleichgewicht gestört. 
Denn einmal wird durch die Abkühlung das Löslichkeitsprodukt des 
Binrate (Na><UH) stark verkleinert, d. h. die Na- und UH-Ionen 
können in der vorhandenen groBen Anzahl nicht mehr nebeneinander 





506 Rudolf Kohler: 


bestehen, sie müssen sich vielmehr zu neutralen NaUH-Molekülen zu- 
sammenschließen. Dadurch entstehen in der Lösung so viele NaUH- 
Moleküle, daß die Löslichkeitegrenze überschritten wird und ein Tei: 
als Bodenkörper ausfällt. Andererseits muß aber auch Harnsäure aus 
fallen, da durch die Abkühlung das Löslichkeitsprodukt der Harnsäur 
UH >X< H ebenfalls verkleinert wird. Es müssen deshalb UH- unc 
H-Ionen zu neutralen Molekeln zusammentreten, für die wiederum die _ 
Löslichkeitsgrenze überschritten wird. Wir erhalten also ein Gemist `: 
von Biurat und Harnsäure. | 

Es ist nun die Frage zu erörtern, wie sich das Mengenverhälta:: 
zwischen Urat und Harnsäure gestalten wird, wenn wir Acetatlösungen 
verschiedener Konzentration anwenden. Nehmen wir an, unsere bis- 
herigen Betrachtungen hätten einer mittleren Konzentration gegolte 
und sehen wir zu, wie sich die Verhältnisse bei höherer Konzentratio: 
ändern. 

Je stärker die Acetatlösung ist, desto alkalischer ist sie auch weger 
der stärkeren hydrolytischen Dissoziationen. Je mehr OH-Ionen aber . 
in der Lösung vorhanden sind, desto mehr Harnsäure wird sich auch löses 
können und desto mehr Urat wird sich bilden. Da wir hier also i 
der Lösung mehr Na-Ionen und auch mehr UH-Ionen als vorhin haben 
wird natürlich in der Kälte mehr Natriumurat ausfallen. 

Anders dagegen verhält es sich mit dem Ausfallen der Harnsäur. 
Da wir in der Lösung wegen der stärkeren Alkalescenz wenige! 
H-Ionen haben, aber, wie wir eben sahen, mehr UH-Ionen, braucht nich 
mehr Harnsäure auszufallen, da ja das Löslichkeitsprodukt H >< UH dss 
selbe ist wie bei niederer Acetatkonzentration. Wieviel Harnsäure aus 
fällt, ob weniger oder mehr oder ebenso viel wie im vorigen Fall, hängt 
davon ab, ob die Abnahme der H-Ionen oder die Zunahme der UH- 
Ionen überwiegt. Im ersteren Fall fällt weniger, im letzteren meb 
Harnsäure aus. Halten sich Abnahme und Zunahme die Wage, so wird 
die ausgefallene Harnsäuremenge die gleiche sein. Welcher Fall vorliegt. 
läßt sich theoretisch so ohne weiteres nicht voraussehen. Jedoch i 
eine Zunnahme der Harnsäuremenge unwahrscheinlich, das Experiment 
lehrt uns aber, daß bei höherer Acetatkonzentration die Harnsaur 
menge abnimmt. 

Bei Acetatlösungen geringerer Konzentration gelten die entgeger 
gesetzten Betrachtungen, und es erübrigt sich deshalb, hier noch näher 
darauf einzugehen.“ 

Konnte ich durch obige Untersuchungen den Wahrscheinlichkeits 
beweis dafür erbringen, daß Salze im Sinn des Quadriurate nicht er 
stieren, so gelang es mir®°) später, die Frage durch physikalisch-chemischt 
Untersuchungen des Verhaltens der Harnsäure in Uratlösungen ar 
wandfrei zu entscheiden. Gibt es ein echtes Quadriurat, so stellt e 
ein komplexes Salz aus 1 Molekül Harnsäure und 1 Molekül Mon 
metallurat dar. Es hat die Form Hi 
Wenn es zum Ausfall eines komplexen Salzes aus einer Lösung 
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kommen soll, muß dieses Salz sich vorher in der Lösung gebildet haben. 
Bilden sich aber überhaupt Komplexe zwischen Harnsäure und Urat, so 
muß diese Bildung in wäßriger Lösung beim Zusammenbringen beider 
Stoffe eintreten. Ob dieses geschieht, läßt sich durch Bestimmung der 
Löslichkeit der Harnsäure feststellen. . 

Wird Harnsäure in einer Lösung von Mononatriumurat gelöst, so 
muß die Löslichkeit kleiner sein, als in reinem Wasser, falls sich keine 
Komplexe von Harnsäure und Urat, also kein Quadriurat in der Lösung 
bildet, da die Harnsäure mit dem Urat das Harnsäureanion gemeinsam 
hat und darum ihre Dissoziation zurückgedrängt wird. Weil nun der 
nicht dissoziierte Anteil der Harnsäure in der Lösung derselbe sein muß 
wie in Wasser, der dissoziierte aber geringer ausfällt, muß auch die 
Löslichkeit kleiner sein als in Wasser, und zwar genau um das Maß, 
um das die Dissoziation verringert ist. 

Die Harnsäure ist in wäßriger Lösung nur wenig dissoziert. Es 
wird also auch die Löslichkeitsabnahme durch die Anwesenheit eines 
gleichen Ions keine sehr erhebliche sein können und sie wird im höchsten 
Falle so groß werden, als der Dissoziationsgrad in Wasser beträgt. Bei 
18° hat die Harnsäure in gesättigter Lösung einen Dissoziationsgrad 
von 0,116 bei einer Löslichkeit von 0,025 g pro Liter. Der dissoziierte 
Anteil beträgt also 0,0029 g. Die Löslichkeit in Uratlösung könnte also 
höchstens auf den Wert 0,025—0,0029 g=0,0221 g herabgehen, wird 
diesen Grenzwert aber kaum erreichen. Die Löslichkeit wird kleiner als 
0,925 und größer als 0,0221 sein. Für einen bestimmten Uratgehalt 
lüßt sich der Löslichkeitewert nach der Formel berechnen: 


z ——— 
SEEN s y a (%\ à 
m=— ja T m'o (%) ET 


worin in unserem Fall m die Löslichkeit der Harnsäure bei Gegenwart 
von Urat, « den dazu gehörigen Dissoziationsgrad, x die Konzentration 
der freien Ionen des Urats, m, die Löslichkeit der Harnsäure in reinem 
Wasser und «, den dazu gehörigen Dissoziationsgrad bedeutet. 

Ganz anders verhält sich die Löslichkeit der Harnsäure, wenn sich 
komplexe Ionen bilden nach der Gleichung | 


MU+HU= [u 


_ Die komplexen Ionen gehen dann für das Lösungsgleichgewicht sozu- 
sagen verloren. Um denselben Betrag als undissoziierte Harnsäure- 
molekel mit Uratmolekeln zusammentreten, muß sich auch Bodenkörper- 
harnsäure nachlösen, damit der undissoziierte Anteil der Harnsäure 
wieder den gleichen Wert erreicht. Es muß also die Löslichkeit der 
' Harnsäure im Vergleich zu dem Wert in Wasser zunehmen, und zwar 
um den Betrag der gebildeten komplexen Ionen. 

Es leuchtet ein, daß auf diese Weise einwandfrei festgestellt 
werden kann, ob sich Quadriurat in der Lösung bildet und somit, ob 
ein solches überhaupt existiert. 
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Die Löslichkeitsbestimmung ist ferner, wie man sieht, ein äußerst feines 


Kriterium, da die Löslichkeit der Harnsäure so gering ist und sich daher 
auch einige wenige komplexe Ionen schon bemerkbar machen müßte. 


Bei meinen Löslichkeitsbestimmungen ergab sich nun die Schwierg- 
keit, daß sich beim Versuch die Einwirkung der Luftkohlen:äure auf 
die Uratlösung nicht ganz ausschließen ließ. Es wurden dadurch Spuren 
von Urat in Harnsäure umgewandelt, so daß die Uratlösung schon etwa: 
freie Harnsäure enthielt. Deshalb löste sich natürlich dann entsprechend 


— — 


weniger von der zugefügten Harnsäure. Daß die Störung durch de : 


CO? verursacht war, konnte ich dadurch wahrscheinlich machen, dab 
die Werte besser wurden, je mehr es mir gelang, sie auszuschalter. 
Wenn auch der Wert von 0,0151 g Harnsäure pro Liter nicht ganz den 


theoretisch geforderten erreicht, so zeigt er jedenfalls, daß die Löslic- : 


keit der Harnsäure in Uratlösung keinesfalls eine höhere ist, ala be: 


fehlender Komplexbildung zu erwarten wäre, sondern im Gegenteil da- | 


hinter zurückbleibt. Auf den Einwand von Ringer‘) hin, daß iù 


nur für die niedere Temperatur von 18° das Ausbleiben einer Kor- | 


plexbildung zwischen Urat und Harnsäure in Lösung bewiesen hätte. 
während die Quadriurate gerade immer aus schnell abgekühlten heißer 
Lösungen ausfielen und sich bei gewöhnlicher Temperatur in Gegenwart 
von Lösung immer als wenig beständig erwiesen hätten, wiederholte 
ich die Löslichkeitsversuche von Harnsäure in Uratlösungen bei 37’ 
und bei 70° °°). Sie führten zu demselben Ergebnis, es trat keine Kor- 


plexbildung ein, wie schon deshalb zu erwarten war, weil sich solde . 


Komplexe sonst gewöhnlich gerade bei niederen Temperaturen bilde 
und bei hohen zerfallen. Damit ist wohl der Beweis erbracht, daß eine 
Qadriuratbildung nicht eingetreten ist. Die sogenannte: 
Quadriurate sind also als Gemische von Urat und Harnsäur 
aufzufassen. Die „Quadriurate“* geben eine Erklärung für 
die abnorm hohe Löslichkeit der Harnsäure im Harn nicht ab. 

Nach dieser Erkenntnis war es nötig, die den Quadriuraten m- 
geschriebenen charakteristischen Eigentümlichkeiten zu erklären Be 
trefis der Kugelform mancher Niederschläge mit Radiärstreifen un 
dem schwarzen Kreuz im polarisierten Licht weiß man längst, daß se 
eine Erscheinungsform darstellt, wie sie ganz allgemein bei langsame 
Umwandelung amorpher Kugeln in die krystallinische Form beobachte: 
wird, eine Form, die bei gewissen Steinbildungen wiederkehrt und m! 
dem Namen Sphaerolith belegt worden ist. Bereits Roberts‘), ferner 
Ebstein und Nikolaier!?) haben derartige Kugeln beim gewöhnlichen 
Urat beobachtet. Sehr schön habe ich sie folgendermaßen erhalten: 
Zu 300 com Wasser werden 20 ccm n. Natronlauge und 3 g Hamsäur 
zugefügt, gut geschüttelt und im Eissohrank gekühlt. Es bilden sid 
zunächst große, glasige Kugeln von amorphem Urat, das sich al 
mählich krystallinisch umwandelt. Dabei nehmen die Krystallnsde 
eine radiäre Anordnung an. Das schwarze Kreuz im polarisierten Lid! 
ist daran auch zu beobachten, es weist auf die krystallinische Struktur bn. 
Die Form ist also nichts für die Quadriurate Charakteristisches. 
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Nun bliebe vor allem noch die Abscheidung von krystallinischer Harn- 
säure bei Wasserzusatz zu erklären, Bei vielen Salzen, die eine derartige 
Zersetzlichkeit zeigten, konnte ich die Adsorption einer Säure feststellen, 
so besonders bei den aus Acetatlösungen hervorgegangenen Salzen. Sie 
enthalten nachweislich Essigsäure adsorbiert, die dann bei Wasser- 
zusatz wieder Harnsäure freimacht. Auch die Schlangenexkremente 
reagieren, in Wasser gebracht, deutlich sauer. Es ist dies auch wohl 
die einzige Erklärung, die für die amorphen Salze in Betracht kommt, 
welche analytisch die Zusammensetzung des Monometallurats haben. 
Andererseits genügt diese Auffassung nicht für alle Fälle, z. B. nicht 
für sogenannte Quadriurate, die nach ihrer Entstehungsweise gar keine 
Säure adsorbieren können, so für die durch Eintragen von Harnsäure 
in kochend gesättigte Uratlösung erzeugte Niederschläge. 

Da nun die wasserzersetzlichen Salze gewöhnlich aus Urat und 
Harnsäure bestehen und die Eigenschaft der Wasserzersetzlichkeit an 
die Bedingung geknüpft erscheint, daß ihre Ausscheidung aus der Stamm- 
lösung durch Verschlechterung der Löslichkeitsbedingungen plötzlich 
zustande kommt, da es sich ferner immer um amorphe Körper handelt, 
möchte ich der Erklärung von Tunnicliffe und Rosenheim°®) bei- 
stimmen. Sie nehmen an, daß die Harnsäure amorph mit in den Nieder- 
schlag gerissen wird und bei Wasserzusatz in den krystallinischen 
Zustand übergeht. Soviel kann man bestimmt sagen, daß es sich um 
einen Umwandelungsprozeß handeln muß, denn sonst wäre nicht zu 
verstehen, wieso eich die Harnsäurekrystalle vor unseren Augen ver- 
größern, wachsen. Es ist auch durchaus wahrscheinlich, daß die Harn- 
säure, obwohl sie sonst nicht zum amorphen Ausfallen neigt, in diesem 
besonderen Fall in amorpher Form in den Niederschlag übergeht. Ein- 
mal wird sie in relativ großer ‘Menge plötzlich aus der Lösung heraus- 
gedrängt — ein häufiger Grund für amorphes Ausfallen bei schwerlöslichen 
Stoffen, z. B. bei den Uraten! — und außerdem wird der Zustand be- 
günstigt durch das gleichzeitig amorph ausfallende Urat — ebenfalls 
ein sonst häufig beobachteter Vorgang. Eine Umwandlung ist zunächst 
nicht möglich, da der Niederschlag sofort von der Flüssigkeit getrennt 
. wird. Sobald aber dann Wasser zugesetzt wird, setzt die Umwandlung 
ein gerade wegen der Neigung der reinen Harnsäure zur krystallinischen 
Form. Das leichter lösliche Urat löst sich dabei zum Teil oder bei ge- 
nügendem Wasserzusatz auch vollständig auf. 

Ringer’®), der meine Versuche über den Harnsäureausfall aus 
Acetatlösungen verschiedener Konzentration resp. aus Lösungen von 
verschiedenem Alkalescenzgrad nachprüfte und die Ergebnisse bestätigt 
fand, hat sich nun auch zu meiner Anschauung von der Nichtexistenz 
der Quadriurate im chemischen Sinne bekehrt, vertritt aber eine andere 
Auffassung vom Wesen der Wasserzersetzlichkeit. Er sieht in den 
Quadriuraten Produkte, die eine feste Lösung darstellen. Durch lang- 
Sames Abkühlen der Lösungen erhielt er rein krystallinische Nieder- 
schläge, die aber trotzdem analytisch Mischprodukte aus Urat und 
Hernsäure darstellten, und zwar wie bei den amorphen Salzen in 
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wechselndem Mischungsverhältnis je nach der H-Ionenkonzentration der 

Urlösung. Er schließt daraus auf eine Mischkrystallisation, die da- 
durch zustande kommt, daß beim relativ schnellen Ausfall des Urate : 
aus der heißen Lösung die gleichzeitig ausfallende Harnsäure in die ' 


Krystallform des Urats gezwängt wird. Dadurch entstehe eine starke 


Spannung, die beim späteren Einbringen von Salz in Wasser sich un 


lösen bestrebt sei. Die Harnsäure krystallisiere darum in ihrem rhom- 
bischen System aus. 

Nun kann ja eine derartige Möglichkeit bei den krystallinischen 
Produkten nicht in Abrede gestellt werden. Man muß aber bedenken, 


daß wir es bei den Quadriuraten immer mit amorphen Niederschläge 


zu tun haben, außer wenn sie unter ganz bestimmten besonderen Be- 
dingungen in krystallinischer Umwandelung begriffen sind. Für diee 
amorphen Salze, die auch im Harn fast allein in Frage kommen könnten. 
haben diese Betrachtungen keine Gültigkeit. Hier bleibt kaum etwa: 
anderes übrig, als einen amorphen Ausfall der Harnsäure neben den 
amorphen Urat oder durch diesen bedingt anzunehmen. 


mn mn 


Wie sich nun auch die Frage der Wasserzersetzlichkeit beantworten 


mag, eines ist sicher, daß wir bei den sogenannten Quadriuraten mi 
einer besonderen chemischen Verbindung oder mit einem besonderen 
physikalisch-chemischen Verhalten in Lösung nicht zu rechnen habe 
Auch beim Auftreten von sogenanntem Quadriurat als Bodenkörpt 
haben wir keine andere Einstellung des Lösungsgleichgewichts a 


erwarten, als wenn Urat und Harnsäure die festen Phasen der Lösung : 
bilden. Die Untersuchungen der Quadriurate haben also zu einer ser 


wesentlichen Vereinfachung der Auffassung auf dem ganzen einschlägigen 
Gebiete geführt. Nur die freie Harnsäure und die Monometallalr. 
deren wichtige Konstanten, wie oben gezeigt, von His und Paul” 
und von Gudzent!°-!®) festgestellt wurden, kommen für die physib- 
lisch-chemische Betrachtung in Frage. 

Als es klar wurde, daß auch zur Erklärung der abnorm hohen Læ 
lichkeit der Harnsäure im Harn, die den Anstoß zur Untersuchung de 
Harnsediments gegeben und zur Annahme der Quadriurate gefüht 
hatte, diese nicht herangezogen werden können, suchte ich diese hobe 
Löslichkeit zu ergründen. Es ist seit längerer Zeit bekannt, daß sich de 
Urate unter gewissen Umständen in viel höherem Maße lösen, ak & 
ihrer eigentlichen Löslichkeit entspricht. Lipowitz*®) und v.Schil 
ling®°) hatten auf die abnorm hohe Löslichkeit des Lithiumursts hir 
gewiesen, das entstanden war durch Auflösen von Harnsäure in Lithium 
carbonatlösung; von His und Paul wurde mehrfach die Neigung der 
harnsauren Salze zur Bildung übersättigter Lösungen betont, ohne da 
auf die Erscheinung von späteren Autoren Wert gelegt und sie zu 
Gegenstand des Studiums gemacht wurde. Auch Ringer“), der be 
seinen Untersuchungen zu übersättigten Lösungen gelangte, begnüg* 
sich mit der Beobachtung, „daß alkalische Lösungen verhältnismä 
große Mengen Harnsäure zu lösen vermögen und daß die Lösung? 
nur langsam das Endgleichgewicht erreichen.“ Es schien mir vor allem 
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wichtig, diesen „Übersättigungserscheinungen“ nachzugehen?”), ihr Wesen 
zu ergründen, die Bedingungen und die Grenzen ihres Auftretens unter 
verschiedenen Umständen festzulegen, da anzunehmen war, daß sich 
aus dieser Eigenschaft heraus manches bezüglich der abnormen Löslich- 
keit unter physiologischen Verhältnissen ergeben würde. 


B. Untersuchung des Wesens der abnorm hohen Lösefähigkeit der 
Urate in Wasser. 


1. Entscheidung der Frage: Kolloidale Lösung oder Übersättigung? 
Zuerst mußte über das Wesen dieser »Übersättigung« Klarheit ge- 
chaft werden, es mußte festgestellt werden, ob es sich um kolloidale 
der um echte übersättigte Lösungen handelt. Zur Entscheidung der 
frage lag es am nächsten, die Durchgängkeit durch semipermeable 
Membranen, die Dialysierfähigkeit zu prüfen. Allerdings mußte die 
Methode mit Kritik angewandt werden. Die Resultate sind nur dann 
m einen oder anderen Sinne verwertbar, wenn sich eine fehlende oder 
ine sehr glatte Durchwanderung ergibt. Denn wie es alle Zwischen- 
tufen zwischen Kolloid und Krystalloid gibt, indem die Aufteilung eine 
mmer feinere wird bis im Grenzfall das Molekül resp. das Ion erreicht 
st, 80 gibt es naturgemäß auch alle Übergänge vom Nichtdialysieren 
is zum Schnelldialysieren. 

Da die Dialyse, wie Hofmeister zeigte, durch Bewegen der zu 
lialysierenden Flüssigkeiten sehr beschleunigt wird, wurden die Ver- 
uche mittels „Schütteldialyse“, wie man sie entsprechend dem dabei 
nutzten Schüttelthermostaten bezeichnen kann, ausgeführt. Als Mem- 
xan wurden nach dem Vorgang von Michaelis und Rona°!) Fisch- 
lasen benutzt, die sich in der Tat zu diesem Zwecke vorzüglich eignen. Sie 
nüssen jedoch vor und nach dem Versuch auf Dichtigkeit geprüft werden. 


Die Fischblase wurde in einer Flasche 
ingebracht, deren Einrichtung aus der Figur 
ıervorgeht. In den durch die Glasstäbe ge- 
tützten Fischblasensack wird die zu analysie- 
ende Lösung, außen die Lösung, gegen welche 
lie Dialyse stattfinden soll, eingebracht. Die 
Flasche wird im Schüttelthermostaten genau 
wie bei den Löslichkeitsversuchen (siehe bei His 
ind Paul®) oder bei Gudzent!®) an der Welle 
ei 37° rotiert. 


Es wurde eine bei 70° gesättigte und auf 
37° abgekühlte, also nun für diese Temperatur 
etwa 2*/, fach übersättigte, Lösung von Natrium- 
urat gegen eine bei 37° gesättigte Uratlösung 
dialysiert, 

Bereits nach 24 Stunden war ein völliger Ausgleich eingetreten, 
wobei die gesättigte Lösung übersättigt wurde. 
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Gehalt der Lösung an Urat pro Liter. 





Vor der Dialyse 
übersättigte 









Nach der Dialyse 


Damit ist gezeigt, daß die „übersättigten Uratlösungen“ eine st: 
schnelle glatte Dialysierbarkeit besitzen und daß ein vollständiger Aus 
gleich des Gehaltes in beiden Lösungen eintritt, was nur zu verstehe 
ist, wenn es sich um echte Übersättigung handelt, wobei also di 
Teilchen in molekular- resp. iondisperser Aufteilung anwesend sind. Nr 
in der Form der Kompensationsdialyse ist der Versuch beweisen 
und aus diesem Grunde wurde auch gegen gesättigte Uratlösung t+ 
lysiert. Wird gegen fließendes Wasser dialysiert, wie es v. Schilling” 
bei seinen Dialysierversuchen mit Lithiumurat getan hatte, so wäre er 
gutes Dialysieren auch möglich bei Anwesenheit von Kolloid in de 
Lösung. Denn es wäre die Möglichkeit gegeben, daß in der nübersättigter- 
Lösung ein Gleichgewicht zwischen kolloidal und echt gelöstem Ante: 
besteht, welches bei der Dialyse infolge der Abwanderung von lon: 


BIT a o. a e —— — 
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und Molekülen durch die Membran gestört wird, so daß sich nun wiede 
neues Kolloid zerteilt. Da durch die Erneuerung des Wasser imme . 


wieder ein neues Gefälle entsteht, könnte die ganze Substanz auch b: 
kolloidalem Zustand heraus dialysieren. 


Ein Ausgleich bei der Kompensationsdialyse ist aber nur mögl:i i 


bei krystalloiden Lösungen. Und somit beweist obiger Versuch fir 
die übersättigten Uratlösungen das Fehlen von Kolloid. Es kann s: 
hur um echte übersättigte Lösungen handeln. 

Am sichersten läßt sich aber die Frage nach dem Wesen der „übe: 
sättigten“ Uratlösungen durch die Untersuchung der elektrischen L:t 
fähigkeit entscheiden. Handelt es sich um echte übersättigte Lösung“ 
ist also die ganze anwesende Substanzmenge molekül- resp. iondisp" 
aufgeteilt, so muß sich die Leitfähigkeit auch genau wie bei ect“ 
Lösungen verhalten. Bei solchen hängt die Leitfähigkeit ab von de 
Wanderungsgeschwindigkeit der Ionen — also einer für diese chani 
teristischen Eigenschaft — und von ihrer Menge. In verschieden 
- centrierten Lösungen desselben Stoffs kann sie also nur abhängen vi 
der Ionenkonzentration. Handelt es sich um Salze aus einwertigen R: 
dikalen, so sind sie in verdünnten äquimolekularen Lösungen alle gkich 
und zwar sehr weitgehend dissoziiert und die Leitfähigkeit geht zien!- 
parallel mit der Konzentration. Nicht genau deshalb, weil die Dise 
ziation mit steigender Konzentration etwas abnimmt. Für das Chir 
kalium sind von Kohlrausch‘“?) die Leitfähigkeitswerte bei steigen‘® 
Verdünnung fortlaufend bestimmt und aus diesen Werten verglic“ 
mit der Leitfähigkeit bei unendlicher Verdünnung der Dissozistionsg“ 


berechnet worden. Es ist nämlich af, worin A die Leitfähigiei 
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bei der gewählten, Ae bei unendlicher Verdünnung bedeutet. In fol- 
' gender Tabelle sind die Werte angegeben: 


Chlorkalium. 
Konzentration | Dissoziationsgrad 

normal a 

0,0005 | 0,978 
0,001 0,973 

0,005 0,950 

0,01 0,934 

0,03 0,900 


Da die Harnsäure praktisch als einwertige Säure angesehen werden 
kann, gelten diese Werte auch für Uratlösungen. Untersucht man solche 
und steigert die Konzentration bis in das übersättigte Gebiet hinein, so 
muß, falls es sich um echte übersättigte Lösungen handelt, aber auch 
nur in diesem Falle, die Leitfähigkeit in normaler Weise zunehmen, 
und die daraus berechneten Werte für den Dissozistionsgrad & müssen 
bei derselben Verdünnung den obigen für Chlorkalium entsprechen. 
Das ist nun in der Tat mit großer Genauigkeit der Fall, wie aus fol- 
gender Tabelle ersichtlich ist, die von einer Reihe verschieden konzen- 
trierter Uratlösungen die Leitfähigkeit und Dissoziationswerte nach 
meinen Untersuchungen enthält. Unter K wird darin die spezifische, 


unter A die molekulare Leitfähigkeit verstanden. Diese ist gleich a 


worin y die molekulare Konzentration im Kubikzentimeter bedeutet. 



















Gehalt der Lösung 
BEN Bemerkungen 






0,00081 0,00809 


0,01619 99,9 | 96,9 





0,336 0,00162 ungesätti Lös 

0.672 | 000323 | 0,03194 | 98,9 96,0 ee 

1344 | 0,90646 | 0,06253 | 96,8 94,1 | bei 37° gesättigte 
Lösung 

3,043 | 0,01463 | 0,1394 95,3 92,5 

3,531 | 001698 | 0,1618 | 95,0 924 |} übersättigte Lösung 

6472 | 0,03112 | 0.2885 93,0 90,0 


Da manche gesättigten und übersättigten Uratlösungen ein opales- 
cierendes Aussehen haben, das den Gedanken an die Anwesenheit kol- 
loidaler Teilchen nahelegt, wurden gerade auch solche Lösungen einer 
Untersuchung auf das Verhalten ihrer Leitfähigkeit unterzogen und 
diese mit dem Wert verglichen, den die durch Erwärmen klar gemachte 
Lösung ergab. Aus der erhaltenen geringen Differenz kann geschlossen 
werden, daß auch stark opalescierende Lösungen höchstens Spuren von 
Kolloid enthalten können. Es ergab sich z. B.: 


| 100 K 
Opalescierende Lösung . ...... 0,0645 
Klare Lösung.. 0,0653 
Ergebnisse d. Med. XVII. 33 
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. So ist nun wohl sichergestellt, daß wir es bei den Uratlösungen, 
die mehr Urat enthalten, als der eigentlichen Löslichkeit entspricht, 
mit echten Übersättigungserscheinungen zu tun haben, und daß die 
abnorm hohe Löslichkeit nicht etwa auf das Auftreten von Harnsäure- 
kolloid zurückgeführt werden kann, obwohl Schade und Boden‘ 
in ihrer mit meinen Untersuchungen gleichzeitig unternommenen Arbeit 
„Über die Anomalie der Harnsäurelöslichkeit (kolloide Harnsäure)* zu 
diesem Schluß gekommen sind und trotz der schriftlichen Widerlegung 
von Lichtwitz‘“, Gudzent!”) und mir®”) und der von uns auf dem 
Kongreß für innere Medizin in Wiesbaden 1914 gegen Schade ge 
richteten Diskussion?®) immer noch an ihrer Anschauung festhalten. 

Schade und Boden’?) untersuchten die Uratniederschläge, die ent- 
stehen, wenn das Salz auf irgendeine Weise aus übersättigter Lösun: 
zum Ausfall gebracht wird. Sie konstatierten, daß bei genügend schnellen 
Ausfall gallertartige Massen gebildet werden, die mikroskopisch Tröfpcher- 
struktur aufweisen. Diese Tröpfchen bieten je nach dem Tempo des 
Ausfallens, das durch die Versuchsbedingungen variiert werden kann, 
ein etwas verschiedenes Bild dar. Bei schnellem Ausfall entsteht eine 
feintropfige, bei langsamer eine großtropfige Gallerte. Bei weiterer 
Verlangsamung entstehen Kugeln mit radiärer Streifung, Bildungen, wie 
ich sie oben bereits erwähnte, die einen konkrementartigen Charakter 
annehmen können und die dadurch zustande kommen, daß die Tröpfchen 
zu größeren Tropfen konfluieren und in krystallinischer Umwandlung 
begriffen sind. Sie stellen also quasi die Zwischenstufe zwischen dem 
gallertartigen und dem krystallinischen Sediment dar. 

Diese Tatsachen geben uns ein Bild über die Art und Weise, wie 
überhaupt Niederschläge in einer Lösung entstehen. Die Ionen resp 
Moleküle schließen sich zu größeren Verbänden zusammen, die immer 
mehr wachsen, wobei sie Tröpfchenform annehmen. Es erfolgt dann 
die Umwandlung in die krystallinische Gestalt. Bei den meisten krystal- 
linisch ausfallenden Körpern vollzieht sich nun der Umwandlungsprosed 
in der Lösung so schnell, daß die Zeit bis zum tatsächlichen Ausfallen 
zur Beendigung des Prozesses genügt. Es entsteht dann gleich ein 
krystallinischer Niederschlag. Andere Salze, so besonders schwerlösliche, 
haben die Eigenschaft, längerer Zeit dazu zu bedürfen. Läßt man se 
in konzentrierten Lösungen entstehen, so wird die Substanz so schnell 
aus der Lösung herausgedrängt, daß eine der Zwischenstufen in die 
Erscheinung tritt. Naturgemäß hängt dann die Tröpfchengröße vou 
der Konzentration der Lösung resp. von der Schnelligkeit des Ausfall 
ab. Je mehr Zeit bis zum Ausfallen gegeben wird, ein desto weiter 
Stadium hat der Niederschlag bereits in der Lösung erreicht. Da sè 
die Salze der Harnsäure durch große Trägheit in dieser Beziehung au- 
zeichnen, können an ihnen die Vorgänge aufs schönste demonstriert 
werden. Es ist aber nicht zu vergessen, daß es sich hier um allgemein 
gültige Gesetze handelt, denen natürlich auch die harnsauren Sal 
unterliegen, während Schade es so darstellt, als ob bei der Ham 
säure eine besondere für diese charakteristische Eigenschaft vorlie!t 


- mi 
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Daß die Gallerten, je nach der Konzentration der Lösung, aus der sie 
ıervorgegangen sind, eine verschiedene „Stabilität“ besitzen, d. h. sich 
chneller oder langsamer krystallinisch umwandeln, hängt wohl ganz 
infach mit der Anwesenheit größerer oder geringerer Mengen von 
Äsungswasser zusammen. Eine nachträgliche Umwandlung der Gallerte 
ann natürlich nur unter der Bedingung stattfinden, daß genügend 
Vasser zur Verfügung steht. Daher konnte Schade und Boden auch 
n dem dicken massigen Niederschlag von Lithiumurat innerhalb 
Monaten keine Änderung nachweisen. Sind die Gallerten wasser- 
eicher, so tritt neben der Umwandlung auch eine Sedimentierung ein 
ınd so kommt es ganz selbstverständlich zu einer „Schrumpfung unter 
'reigabe von Lösungswasser“. 

Schade und Boden beschreiben damit nur längst Bekanntes mit 
tößerer Ausführlichkeit. Die amorphen Ausfällungen der Urate sind so 
ange wie diese selbst bekannt. Roberts beobachtete bereits die 
phärolithartigen Bildungen und legte sogar die Bedingungen, unter 
enen sie entstehen, fest, indem er ausdrücklich angibt, daß sie bei 
estimmter Konzentration und bei langsamerem Ausfall zustande kommen. 
ir ließ die heiße Lösung bei Zimmertemperatur stehen, anstatt sie 
nter fließendem Wasser abzukühlen. Genauere Angaben über diese 
Jorgänge finden sich dann bereits bei Ebstein und Nicolaier!®) und 
a meiner Arbeit über die Quadriurate®‘). Auch über die Bereitungsart 
er Sphärolithe sind dort (S. 380) genauere Beobachtungen niedergelegt 
nd die entsprechende Deutung gegeben. Auch. die von Schade an- 
egebenen Bereitungsarten der Gallerten bieten in keinem Punkte 
twas Neues. Allen gemeinschaftlich ist die Verschlechterung der 
ösungsbedingungen des Salzes, das ausfallen soll. Bei Uratlösungen 
ann dies erreicht werden durch starke Abkühlung, durch Zufügen von 
Ilkohol im Verhältnis 1:1 oder besser 2:1 oder durch Zufügen einer 
tarken Salzlösung. Bezüglich der letzteren ist Schade völlig im 
rum, wenn er von „kolloidfällenden Salzen“ spricht. Es handelt sich 
ier vielmehr einfach um ein starkes Herabdrücken der Löslichkeit, 
m eine so starke künstliche Steigerung der Übersättigung, daß ein 
\usfall erfolgen muß. Wenn konzentrierte Kochsalzlösung zu einer 
äsung von Natriumurat oder z.B. ein Ammoniumsalz zu Ammoniumurat- 
sung zugesetzt wird, ist der Vorgang ohne weiteres einleuchtend, da 
s sich dabei um ein Salz mit gleichem Ion (Natrium resp. Ammonium) 
wandelt. Beim Zufügen von Ammoniumsulfat zu einer Natriumurat- 
ösung tritt zunächst eine Umwandlung in Ammoniumurat ein, dessen 
äslichkeit bei Gegenwart von Ammoniumsulfat im Überschuß sehr 
ıerabgesetzt ist. Es muß also zum Ausfall von Ammoniumurat kommen, 
vas Schade ganz verkennt. Für die ursprüngliche Natriumuratlösung 
lt nach dem Massenwirkungsgesetz die Gleichung 


| Na >< Ū = NaU x< k 
Durch Zufügen von konzentrierter Ammoniumsulfatlösung gelangen eine 


große Menge von NH „Ionen in die Lösung. Es müssen nun die 
33* 
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U-Ionen mit den N H,-Ionen in Beziehung treten nach der Gleichur: 
des Ammoniumurats 
NH, x U = NH,U x k,. 

Wegen der großen Konzentration der NH,-Ionen wird aber d 
Löslichkeitsprodukt des Ammoniumurats NH, >< U so stark überschritt:. 
daß ein Ausfall von Salz erfolgen muß. 

Dasselbe ist der Fall, wenn eine starke Salzlösung mit ander 
Kation in genügender Menge zu einer Uratlösung zugefügt wii 
Denn die Urate sind alle schwerlöslich. 

Auf einen andern Irrtum Schades möchte ich hier auch glei: 


hinweisen. Er sagt (S. 352), Ammoniumurat sei in Wasser im pra ; 


tischen Sinne unlöslich und würde deshalb in den Methoden zur quar- 
titativen Analyse benutzt. Dasselbe sagt er vom Calciumurat. Das i 
unrichtig. Er übersieht dabei, daß diese Salze nur in der Lösung eir- 
gleichionigen Salzes praktisch unlöslich sind, und daß daher bei de: 
analytischen Methoden mittels Ammoniumurat stets Ammoniak in rec 
lichem Überschuß zugefügt wird. In Wasser beträgt die Löslichk: 


Pea-. mu 0-0. — 


7 nen niit + o 


| 


des Ammoniumurats bei 18° 0,30 g. pro Liter, ist also immerhin fs: : 


halb so groß wie die des Natriumurats — 0,79 g. pro Liter. Calciur- 
urat hat auch noch eine Löslichkeit von 0,29 g pro Liter. 
Der wesentliche Trugschluß Schades ist jedoch der, daß er w: 


— 


der Art der Ausfällung auf den Zustand in der Lösung selbst sehbbet 


Weil er die Ausfällung für eine „kolloide“ hält, nimmt er auch in è Ä 
Lösung die Anwesenheit von Kolloid an und will damit die abnor 


hohe Löslichkeit erklären. Ich will hier absehen von der Streitira 


ob man die amorphe Ausfällung überhaupt mit dem Namen Kol 


t 


| 


| 


bezeichnen darf. Sprechen wir nur von amorpher Ausfällung. ` 
viel ist sicher, daß der Zusammenschluß der Moleküle zu Komplert 


und zu Tröpfchen erst dann erfolgt, wenn der Ausfall bereits im Gang 
ist. Vorher, solange die Lösung noch klar ist, kann davon keine Re 
sein. Da ist die Substanz nur in molekül- resp. iondispersem Zustu‘ 
vorhanden, wie meine Untersuchungen der übersättigten Lösungen ! 
unzweideutiger Weise gezeigt haben. 

Die Beweise, die Schade für die kolloidale Natur der Löw: 
anführt, sind alle nicht stichhaltig. Von Schilling hatte gezeigt, di 
Lithiumurat, gegen fließendes Wasser dialysiert, schnell durch die Mer 
bran wandert und verschwindet. Dies erklärt Schade in der oben ar 
gegebenen Art. Es bestünde ein Gleichgewichtszustand zwischen der 
kolloidalen und dem molekül- resp. iondispersen Anteil in der Lösung 
Dies Gleichgewicht werde fortgesetzt gestört, indem die Molekel ux 
Ionen durch die Membran wanderten. Deshalb müsse sich immer wied’ 
Kolloid aufteilen, bis die ganze Substanz herausdialysiert ist. An um 
für sich wäre diese Möglichkeit denkbar. Aber sie ist nichts weiter s 
eine Hypothese und kann für Schade jedenfalls nichts beweisen. d 
bei nicht kolloidaler Natur der Lösung die Dialyse auf alle Fälle gisi 
vonstatten geht. 
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Der von Schade angeführte Kleinsche Versuch, der darin gipfelt, 
laß aus einer Lösung von Natriumurat in einer stärker werdenden 
Kochsalzlösung schließlich auf Zusatz von Salzsäure keine Harnsäure 
wusfällt, erklärt sich einerseits aus der Verminderung der H-Ionen der 
HCl durch das gleichionige NaCl, andererseits aus der starken Zurück- 
irängung der Dissoziation des Natriumurats durch das gleichionige NaCl, 
wodurch die U-Ionen außerordentlich vermindert werden. Dadurch wird 
las Produkt H>< U sehr klein. Außerdem schützt das Urat, wie die 
pätere Darlegung meiner Untersuchungen zeigen wird, die Harnsäure 
or dem Ausfall. Davon, „daß die Lösung schließlich praktisch frei 
‚on molekulardispersen Anteilen geworden ist, indem die zunehmende 
\nhäufung des Kochsalzes stets mehr und mehr von der Harnsäure in 
lie kolloidale Form hinüberdrängte“, wie Schade meint, kann nicht die 
Xede sein. 

Auch im übrigen ist es Schade nicht gelungen, Beweise für die 
iolloidale Natur beizubringen, im Gegenteil seine sonstigen Unter- 
‚wehungen sprechen sogar direkt dagegen: „Die Oberflächenspannung und 
lie Viscosität ergab keine merkliche Differenz gegenüber der wahren 
“sung; das Tyndallphänomen fehlte und auch das Ultramikroskop ließ 
ichts von einer chemischen Phasentrennung erkennen.“ 

Ebenso haben alle Untersuchungen in tierischen Flüssigkeiten, die 
Untersuchung des Blutes durch Gudzent??), des Harns durch Licht- 
vitz**) mittels der Kompensationsdialyse erwiesen, daß auch unter 
hysiologischen Verhältnissen die Harnsäure echt gelöst ist. 

Trotz des Einspruchs von Lichtwitz‘®) und mir®®) hielt Schade‘*) 
seine Anschaung aufrecht und suchte in einem Vortrag auf dem Kon- 
zreß für innere Medizin 1914 neue Beweise für seine Auffassung bei- 
mbringen, z. B. den, daß die Haltbarkeit einer übersättigten Uratlösung . 
bei etwas saurer Reaktion am größten ist. Dies ist nun in der Tat 
der Fall. Jedoch beruht die Erscheinung nicht auf dem kolloiden Zu- 
stand der Lösung, sondern vielmehr auf den mit Änderung der Reaktion 
in der Lösung eintretenden Verschiebungen des Gleichgewichtszustandes, 
worauf ich später ausführlich eingehen muß. Ebenso ist der Schluß 
Schades falsch, daß es sich um Harnsäurekolloide handeln müsse, da 
gewisse kolloidale Stoffe, wie Globulin, Albumin Schutz gegen das Aus- 
fallen bieten. Ich verweise dabei auf die ebenfalls später erwähnten 
Arbeiten Marcs°°), der diese Schutzwirkung fremder Kolloide gerade 
bezüglich des Auskrystallisierens aus echten übersättigten Lösungen 
gezeigt hat, sowie auf meine Versuche über den Einfluß der Kolloide 
auf den Ausfall aus echten übersättigten Harnsäurelösungen. 

Von der falschen Anschauung des Kolloids in der Lösung aus- 
gehend kommt Schade zu dem Schluß, daß dieses Uratkolloid keine 
chemische, vielmehr nur eine Adsorptionsverbindung darstelle, haupt- 
sächlich weil er gefunden zu ‚haben glaubt, daß eine Inkonstanz der 
Alkalibindung besteht. Als Beleg erwähnt er folgenden Versuch: „Wenn 
man in der Wärme, z. B. bei 100°, aus Harnsäure und Natronlauge 
eine neutrale Lösung, die Phenolphthalein eben farblos läßt, hergestellt 
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hat, so zeigt sich, daß diese Lösung bei einfacher Abkühlung herna: 
Alkali freigibt, das den Indicator Phenolphthalein mehr oder wenig- 
intensiv rötet.“ Diese Erscheinung wird, wie Lichtwitz*‘) bemer: 
hat, einfach dadurch erklärt, daß in der Kälte die Dissoziation v: 
Natronlauge stärker wird. Sie ist also kein Beweis für die Inkonst: 
der Alkalibindung. Auch nach allen sonstigen Erfahrungen können r 
von einer derartigen Auffassung absehen. Wie sich die Quadriurate. ¿ 
Schade hier für sich heranzieht, ungezwungen als Mischprodukte >. 
Urat und Harnsäure darstellen, ist oben gezeigt worden. Die Ur: 
erweisen sich in jedem Fall als echte Salze. 

Es bleibt also die einzige Möglichkeit, an die Frage der abnorme 
Harnsäurelöslichkeit mit unsern Kenntnissen vom Übersättigungszusta: 
heranzutreten. 


2. Untersuchung der Harnsäure und ihrer Salze in Lösung a 
Grund der Kenntnisse vom Übersättigungszustand. a) Unsere bi- 
herigen Kenntnisse vom Wesen der Übersättigung. 

Unsere Kenntnisse über das Wesen der Übersättigung sind al:: 
dings noch gering. Es sind uns eigentlich nur verschiedene Tatsache: 
bekannt, die sich leicht an übersättigten Lösungen zeigen lassen. ot- 
daß wir sie begründen können. 

Steigert man die Konzentration über die Grenze der Löglichk:: 
hinaus (z. B. durch Lösen bei höherer Temperatur und Abkühlen; s 
bleibt in einem gewissen Übersättigungsbereich die Übersättigung be 
liebig lang bestehen, wenn keine feste krystallinische Phase zugegen =: 
In diesem Bereich besteht der sogenannte „metastabile“ Zustand. W.- 
ein Krystall des gelösten Salzes oder ein isomorpher Krystall eir- 
anderen Salzes hineingeworfen, wird eine sogenannte „Impfung“ va 
genommen, so wird die Übersättigung ganz plötzlich aufgehoben. &: 
Überschuß an Salz fällt mit einem Schlage aus, es stellt sich das Lir 
lichkeitsgleichgewicht zwischen Lösung und Bodenkörper ein. 


Manchmal kann dieser Prozeß auch durch Rühren der Lösung od 
durch Reiben am Glase eingeleitet werden. Oft tritt der Ausfall ır 
Laufe der‘ Zeit durch irgendeinen Zufall scheinbar von selbst er 
Wesentlich ist, daß ein einziger Krystall genügt und daß das Aufal'' 
rapid vonstatten geht. Geht man mit dem Übersättigungsgrad it: 
dieses metastabile Gebiet hinaus, so fällt das überschüssige Salı ſot 
selbst aus, die Lösung war im „labilen“ Zustand. Die Grenze zwisch 
metastabilem Gebiet und labilem Zustand ist keine ganz scharfe. D 
Neigung zum Ausfall wächst nach der Grenze zu rapid, und der An- 
durch die oben angedeuteten Zufälligkeiten braucht infolgedessen 14 
ein minimaler zu sein, so daß er in jedem Fall ein wenig früher ode 
später gegeben wird. Es ist also nur möglich, diese Grenze annähe”” 
zu bestimmen. Nicht jedes Salz läßt sich in Lösung zur Übersättigu: 
bringen, vielmehr ist die Neigung dazu bei den verschiedenen Sal: 
eine außerordentlich verschiedene. 

Meistens wird die Übersättigung erzielt durch Lösen bei höher! 
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Temperatur, Filtrieren und Abkühlen. Allgemein gesagt müssen die 
zuerst günstigeren Lösungsbedingungen nachträglich verschlechtert werden 

Wenn wir nun auch über die Ursachen des Übersättigungszustandes 
noch nicht unterrichtet sind, so haben wir doch durch die ausgezeich- 
neten Arbeiten von Marc°®) eine große Reihe von Gesetzmäßigkeiten 
für die Auskrystallisation aus übersättigten Lösungen kennen gelernt. 

Während bei allen bisher bekannten Salzen bei gewöhnlicher Tem- 
peratur die Ausscheidung aus übersättigter Lösung nach der Impfung 
so schnell erfolgt, daB eine genauere, vor allem zeitliche Beobachtung 
unmöglich ist, gelang es Marc durch Wahl der Versuchstemperatur von 
0° den Prozeß beim Kaliumsulfat so zu verlangsamen, daß er einer 
Untersuchung zugänglich wurde. Er fand dabei iolgende Gesetzmäßig- 
keiten: 

Die Krystallisationsgeschwindigkeit ist proportional der Gesamt- 
oberfläche der Bodenkörperkrystalle. (Die Oberfläche von Krystallen 
verhalten sich angenähert wie die ?/,-Potenzen der Gewichte.) Sie ist 
ferner bei einer Temperatur unter 13° dem Quadrat der Übersättigung, 
bei höherer Temperatur dieser einfach proportional. Der Übergang 
erfolgt bei 13° ziemlich plötzlich. 

Die Krystallisationsgeschwindigkeit war fast in allen untersuchten 
Fällen bei gleicher Oberfläche der Krystalle und gleichem Gefälle be- 
deutend kleiner, niemals aber größer als die Auflösungsgeschwindigkeit. 
Die Geschwindigkeit ist bei verschiedenen Stoffen eine verschiedene 
also eine spezifische Eigenschaft derselben. 

Dem eigentlichen Krystallisationsvorgang geht ein rasch verlaufender 
Vorgang voraus, der in einer Verarmung der Lösung besteht und wahr- 
scheinlich als Adsorptionsvorgang angesprochen werden muß. Die Menge 
die dadurch der Lösung entzogen wird, ist eine Funktion der Konzen- 
tration und zwar dieser annähernd proportional. 

Nach diesen Ergebnissen können wir uns ein gutes Bild vom 
Wesen und der Art des Ausfalls aus übersättigten Lösungen machen. 


b) Eigene Untersuchungen über die Gesetzmäßigkeiten 
der Sedimentbildung in übersättigten Harnsäure- und Urat- 
lösungen. 


Es war nun zu untersuchen, ob für die Harnsäure und ihre Salze 
in übersättigter Lösung dieselben Gesetzmäßigkeiten gelten und es kam 
praktisch vor allem darauf an, festzustellen, wo unter verschiedenen 
Bedingungen mit Rücksicht auf die physiologischen Verhäitnisse die 
Grenze des metastabilen gegen das labile Gebiet liegt. Denn davon 
hängt es ab, ob ein Ausfall erfolgt, ob sich ein Sediment bildet. Es 
war ferner zu untersuchen, wie sich im labilen Gebiet resp. im meta- 
stabilen nach der Impfung der Gleichgewichtszustand einstellt und wie 
sich dabei der zeitliche Verlauf gestaltet. 

Dieses alles mußte zuerst für die Harnsäure und für das Urat ge- 
trennt festgestellt werden, dann für Kombinationen beider Körper in der 
Lösung, endlich bei Gegenwart solcher physiologisch wichtiger Stoffe, 
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die auf die Löslichkeit großen Einfluß haben, wie z. B. die Natrium- 
ionen auf die Löslichkeit des Natriumurats. 

Ich®?) konnte nun für die Urate folgende Tatsachen feststellen: 

Alle untersuchten Urate zeigen in wäßriger Lösung ein metastabil 
Gebiet, d. h. ein Konzentrationsgebiet oberhalb desjenigen der eige:+ 
lichen Löslichkeit, in dem das Salz in Lösung verharrt und auch in 
der über Wochen ausgedehnten Versuchszeit nicht ausfällt. Oberhali 
dieses metastabilen liegt dann das labile Konzentrationsgebiet, das ds- 
durch charakterisiert ist, daß sich das Urat nicht in Lösung haltet 
läßt, vielmehr spontan zum Ausfall kommt. Dabei zeigte sich jedoh 
die Besonderheit, daß das Gleichgewicht verhältnismäßig sehr langsir 


— 


erreicht wird. Die Grenze zwischen metastabilem und labilem Gebx ; 
ist naturgemäß, wie oben bemerkt, keine ganz scharfe, läßt sich abr 


mit genügender Genauigkeit angeben. 

Wird zu einer im metastabilen Zustand befindlichen Lösung d: 
zu erwartende Bodenkörper zugefügt, so tritt ebenfalls nicht momentan. 
sondern verhältnismäßig sehr langsam das Löslichkeitsgleichgewicht e:: 
und die dazu benötigte Zeit hängt ab von der Menge des zugefügt: 
Bodenkörpers. 

Aus diesem Grunde gleichen sich auch Lösungen, die bezägli: 
ihrer Konzentration das metastabile Gebiet erheblich überschreiten. 
sehr viel schneller aus als solche, die nahe über der Grenze liegen, dè 
im ersten Falle schneller reichlich Bodenkörper entsteht. 

Der Zeitverlauf wird bei 37° gegeben durch eine Kurve zweite 
Ordnung, woraus hervorgeht, daß die Ausfallsgeschwindigkeit der 
Quadrat der Übersättigung proportional ist. 

Auch für Lösungen, die neben dem Urat noch ein Salz mit gleicher 
Ion enthalten, also z. B. in dem physiologisch wichtigen Fall eine 
Auflösung von Natriumurat in 1 proz. Natriumchloridlösung, gelten die- 
selben Gesetze. 

Die folgende Kurventafel zeigt das Verhalten übersättigter Natriur- 
uratlösung im metastabilen Gebiet (2,74 g pro Liter) und den Einflu 
von zugefügtem Bodenkörper in verschiedener Menge. 
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Bei geeigneter Wahl der Versuchsbedingungen tritt die Kurvenform 
deutlicher zutage. Die Kurve ist eine solche 2. Ordnung. 


G Nafriumurat pro L. 
Veri aT I 










Abb. 4. 


Das folgende Kurvenbild veranschaulicht das Verhalten einer 
übersättigten Natriumuratlösung im labilen Gebiet (ohne Impfung). 


Wir finden also in der Tat die 
Marcschen Gesetze auch für das 
Natriumurat bestätigt, so die Ab- 
hängigkeit des Zeitverlaufs von der . 
Menge des Bodenkörpers und vom 
Übersättigungsgrad. In letzterer Hin- 
sicht ist von Interesse, daB bei 37° Abb. 5 
eine Kurve 2. Ordnung erhalten wird, 
daß also das Quadrat der Übersättigung maßgebend ist. Diese Eigen- 
tümlichkeit ist für die Sedimentbildung wichtig. Auch sonst finden wir 
die Eigenschaften der Übersättigung wieder, z. B. das metastabile und 
labile Gebiet. 

Alle diese Befunde bieten eine weitere schöne Stütze für die Anschau- 
ung von einer echten Übersättigung der Uratlösungen gegenüber Schade. 

Sehr auffällig erscheint die ungeheuer kleine Auskrystallisations- 
geschwindigkeit. Sie ist im Vergleich mit andern bekannten Stoffen 
so unwahrscheinlich klein, daß ich ursprünglich an die von Marc be- 
schriebene Abbremsung dieses Vorganges durch Kolloidspuren in der 
Lösung dachte. Ich konnte diese Annahme aber nicht bestätigen. Da 
nun die Geschwindigkeit der Auskrystallisation eine spezifische Eigen- 
schaft eines jeden Körpers ist, demnach sehr verschieden sein kann, 
erscheint es am ungezwungensten, für das Urat eine besonders kleine 
Geschwindigkeit als spezifisch anzunehmen. 

Es ist ohne weiteres klar, daß hier eine für die Physiologie und 
Pathologie äußerst wichtige Eigenschaft vorliegt. 

Während nun das Kalium- und Amoniumurat genau dieselben Er- 
scheinungen darbieten, zeigt die Harnsäure selbst in rein wäßriger 
Lösung ein etwas anderes Verhalten. Sie kann zwar auch übersättigte 
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Lösungen bilden, besitzt aber kein metastabiles Gebiet. Auch aus no: 
so schwach übersättigten Lösungen fällt nach verhältnismäßig kure | 
Zeit Substanz aus, und es stellt sich das Gleichgewicht her. Im übrige. $- 
folgt sie aber denselben Aw f- 
fallsgesetzen. So z. B. wr. f- 
auch bei ihr der Ausfall dur: $-: 
zugesetzten Bodenkörper w $- 
günstigt. — Die nebenstebe $ 


wiedergegebenen Versuche mi- §- 
gen als Beleg dienen. Ä 

Das Fehlen des mes I: 
stabilen Gebiets bei der reme | 
Harnsäure in wäßriger Lösu: 
ist um so auffallender, als s- 
unter anderen Umständen un: 

zwar gerade unter den pbyss f. 

Abb. 6. Ausfall der freien Harnsäure aus logisch in Betracht kommen | 

übersättigter Lösung bei 37°. den eine äußerst breite met- §-- 
stabile Zone besitzt. 

c) Experimentelle Festlegung der „Übersättigungsgrenr 
werte“ der Urate bei 37°. Bedingungen für den Ausfall i: 
Körper. 

Da nun die „Harnsäure“*) im Tierkörper mit Vorliebe in über 
sättigter Lösung in die Erscheinung tritt und da ein spontaner Aw 
fall nur im labilen Gebiet stattfinden kann, ist es von ganz beot- 
derer Wichtigkeit, die Grenze zwischen metastabilem und labikı 
Gebiet unter den verschiedenen in Betracht kommenden Umständen z 
kennen. Ich habe mich deshalb nach dieser Richtung hin bemält. 
Klarheit zu schaffen. Diese Grenze, die „Übersättigungsgrenie 
kann entweder absolut angegeben werden in g pro Liter — „absolut 
Übersättigungsgrenze“ — oder aber in Relation zur eigentliche 
Löslichkeit. In letzterer Beziehung ist es zweckmäßig, unter „relative 
Übersättigungsgrenze“ die Zahl zu verstehen, die angibt, wient 
mal mehr Salz sich in Lösung halten kann, als der eigentlichen Löslid 
keit entspricht, und unter „Übersättigungsgrad“ den Faktor. de 
angibt, wieviel in einer bestimmten Lösung mehr gelöst ist, al de 
Löslichkeit entspricht. 

Die Angabe der „relativen Übersättigungsgrenze“ setzt die Kenn: 
der Löslichkeit unter denselben Umständen voraus. Die Löslichke' 
der 3 Salze in Wasser ist durch die Arbeiten von Gudzent !® bekant! 
In Salzlösungen mußte sie größtenteils erst ermittelt werden. Es wurd 
deshalb unter Berücksichtigung der Zusammensetzung des Ham: dt 
Löslichkeit von Natriumurat in 0,5 bis 2 proz. NaCl-Lösung bei 3 
bestimmt, desgleichen die des Ammoniumurats in 0,05, 0,1 und 0,2pf% 





* Den apostrophierten Ausdruck „Harnsäure“ verwende ich wie meine Fer 
gängor da, wo nichts über die Form (ob frei oder gebunden) ausgesagt sein al 


den in Form einer Kurventaf: f 
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NH,CI-Lösung, und die des Kaliumurats in 0,25proz. KClI-Lösung. 
Dabei trat die von Gudzent?‘) beobachtete Erscheinung auf, daß 
die Salze zuerst eine höhere Löslichkeit aufwiesen als später nach 
längerer Schüttelzeit. Gudzent hat dies damit erklärt, daß die Harn- 
säure zwei Reihen von Salzen bilde, die löslichere und unbeständige 
Laktamform und die weniger lösliche beständige Laktimform und hat 
angenommen, daß sich die schon während der Bereitung der Salze in 
der Stammlösung begonnene Umwandlung nachher in wäßriger Lösung 
weiter vollziehe, so daß sich zunächst eine Löslichkeit entsprechend dem 
Gemisch beider Isomere zeige, die allmählich herabginge, bis schließlich 
nach längerem Schütteln der Löslichkeitswert der Laktimform erreicht 
wäre. Wenn diese Annahme nach den Gudzentschen Untersuchungen 
der Salze in rein wäßrigen Lösungen auch möglich ist, so genügt sie 
für die Erklärung meiner Beobachtungen, die sich auf die Löslichkeit 
in Salzlösungen beziehen, nicht und zwar hauptsächlich aus dem Grunde, 
weil die Anfangswerte besonders beim Ammoniumurat derart hohe sind, 
daß sie weit über die Möglichkeit der Gudzentschen Erklärung hinaus- 
gehen. Selbstverständlich habe ich auf rein krystallinisches Aussehen 
der Salze geachtet und die Löslichkeit unter allen nach den bisherigen 
Erfahrungen notwendigen Vorsichtsmaßregeln bestimmt. Es löste sich 
z. B. Ammoniumurat in O,1proz. NH,CI-Lösung zunächst zu 0,29 g pro 
Liter während .selbst bei Annahme der reinen Laktamform in der Lösung 
die Löslichkeit nicht mehr als 0,21 g betragen könnte. In mehreren 
gleichartigen Versuchen trat keine übereinstimmende und exakte Ein- 
stellung ein. Auch blieb der Gehalt der Lösung oft schon konstant, 
ehe der durch Rechnung gefundene Löslichkeitswert erreicht war. 
Beispielsweise hielt sich die Lösung von NH,U mit 0,2 Proz. NH,CI 
schließlich auf 0,11 g pro Liter, während die Rechnung den Wert 0,064 
ergibt. Bei einer Umwandlung im Sinne von Gudzent könnte ein 
derartiger Stillstand nicht eintreten. Wohl aber beobachtet man dies 
‚sehr häufig in übersättigten Uratlösungen. | 

Überhaupt machen mir die beobachteten Erscheinungen den Ein- 
druck, als ob es sich auch bei den einfachen Löslichkeitsversuchen um 
Übersättigungserscheinungen handelt. Wie sie zustande kommen, läßt 
sich freilich schwer erklären. Entweder enthalten die scheinbar voll- 
ständig kryslallinischen Salze doch geringe amorphe Beimengungen 
wegen der großen Neigung der Urate zu amorphem Ausfall. Diese 
Annahme würde nicht in Widerspruch stehen mit den Gudzentschen 
Beobachtungen, wonach ein Produkt höherer Löslichkeit gewonnen wird, 
wenn das frisch entstandene Salz schnell aus seiner Mutterlösung ent- 
fernt wird, während beim längeren Verweilen in der Stammlösung oder 
beim längeren Schütteln mit Wasser die Löslichkeit abnimmt. Im letzten 
Falle hat der amorph ausgefallene Anteil Gelegenheit zur krystallinischen 
Umwandlung. Die auch über die Grenze der Gudzentschen Erklärung 
hinausgehende Löslichkeit gerade in gleichionigen Salzlösungen jedoch 
würde diese Annahme um so plausibler machen, da ja der amorphe Anteil 
sich hier ebenso stark löst wie im Wasser, indem er den Löslichkeite- 
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gesetzen nicht unterworfen ist und hier bei der geringen echten Löslic- 
keit mehr ins Gewicht fällt. Der Einwand, daß man amorphe Beimengunge 
unter allen Umständen mikroskopisch erkennen müßte, ist hinfällig nad 
den Erfahrungen, die früher bei den Quadriuraten mitgeteilt sind. 

Jedenfalls lassen sich die Erscheinungen der abnehmenden Löste- 
keit überhaupt bei Annahme einer Übersättigung einheitlicher und ei 
facher erklären, ohne mit den Gudzentschen experimentellen Fes- 
stellungen in Widerspruch zu geraten. 

Die folgende Tabelle gibt die Löslichkeit der Urate in Wasser und 
Salzlösungen wieder. Die mittlere Kolumne enthält die berechneten 
Werte, die wegen der Schwankungen der experimentell gefundenen be 
der Festlegung der relativen Übersättigungsgrenze verwertet wurde 


Versuchstemperatur 37°. 









Löslichkeit in Gramm pro Liter 


Substanz gelöst in gefunden 


ee 


| zu Beginn | nach 3 Tage 










NaU. . | Wasser . ...... — 1,6, 1,3 
0,5 proz. NaCl-Lösung . | ' 0,17 — — 
1,0 proz. n 0,13 0,15 0.12 
2,0 proz. n 0,10 | = = 

NH,U . | Wasser ....... — — | 0,54°) 
0,05 proz. NH ,CI-Lösung 0,17 0,36—0,21 | 0,29—0,15 
0,1 proz. n 0,10 0,29—0,21 0,21—0,11! 
0,2 proz. n 0,064 0,19—0,15 | 0,13—0,11 

KU .. | Wasser ....... -— P = | 2,48") 
0,25 proz. KCI-Lösung . 0,93 | 1,6 | 1,2 


Danach ergeben sich für die Urate in Wasser und in entapreche 
den Salzlösungen folgende Übersättigungsgrenzen: 


Tabelle der Löslichkeit und Übersättigungsgrenzen derLratt 
bei 37°. 








—ñ — — 






Substanz 











Natriumurat . | Wasser. .... 25 
0,5proz. NaCl... 10,0 
1,0proz. NaCl... 10,0 
2,0 proz. NaCl 11,0 
Ammoniumurat Wasser. ..... 0,54 1,4 22 
0,05proz. NH,CI . 0,17 0,8 4 
0,1 proz. NH,CI . . 0,10 0,67 6,1 
0.2proz. NH,Cl . . 0,064 05 f: 
a ee en eh ke len ee E 
Kaliumurat . . | Wasser. ..... 2,48 5,3 22 


*) Nach Gudzent. 
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Da das Kaliumurat, wie später gezeigt wird, für den Ausfall im 
Harn nicht in Frage kommt, wurden die Werte nur in Wasser bestimmt. 
Die Tabelle enthält gleichzeitig die echte Löslichkeit. Trägt man 
die Werte für die Löslichkeit, sowie für die absolute und relative 
Übersättigungsgrenze des Natrium- und Ammoniumurats bei steigendem 
Gehalt an gleichen Kationen in ein Koordinatensystem ein, so erhält 
man für jedes der beiden Urate folgende Kurvenbilder: 





Natriumurat. Ammoniumurst. 
Abb. 7. Darstellung der echten Lös- Abb. 8. Darstellung der echten Lös- 
lichkeit sowie der absoluten und rela- lichkeit sowie der absoluten und rela- 
tiven Übersättigungsgrenze beistei- tiven Übersättigungsgrenze bei stei- 
gendem Kochsalzgehalt. Temperatur 37°. gendem Ammoniumchloridgehalt. 
Temperatur 37°. 


Sie zeigen das beachtenswerte Ergebnis, daß die Kurve für die 
absolute Übersättigungsgrenze einen ganz ähnlichen Verlauf nimmt, wie 
die der eigentlichen Löslichkeit. Beide Kurven unterscheiden sich im 
‚ Wesentlichen durch ihre Höhenlage. Es ist also gerade so, als ob wir 
es mit einer Substanz von entsprechend höherer Löslichkeit zu tun 
hätten. Ganz auffällig ist die hohe Übersättigungsmöglichkeit in den 
Salzlösungen, was durch die hohen Werte für die relative Übersättigungs- 
grenze klar zum Ausdruck gebracht wird. Diese Tatsache ist nicht nur 
‚ praktisch wichtig, sondern auch theoretisch interessant ??). $ 

Es zeigte sich nun bå den Versuchen weiterhin die eigentümliche 
Erscheinung, daß die Grenzwerte noch mehr anstiegen, wenn die Lö- 
sungen auch nur ganz geringe Mengen von freier Harnsäure enthielten. 
Die übersättigten Uratlösungen wurden nämlich entweder durch Auf- 
lösung des Salzes bei höherer Temperatur oder aber durch Lösen von 
Harnsäure in verdünnter Lauge hergestellt. Im zweiten Falle fielen die 
Werte immer höher aus. Diese Lösungen unterscheiden sich aber von 
den ersteren nur durch einen geringen Gehalt an freier Harnsäure. Auch 
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bewiesen entsprechende Kontrollversuche, daß tatsächlich die Harnsäure 
die Ursache für das Emporschnellen der Grenzwerte ist. Beim Natrium- 
urat in 1proz. Kochsalzlösung stieg die relative Übersättigungsgrenze 
auf 20 bis 30. 

Diese Erhöhung kann schwerlich beruhen auf einer Veränderung der 
Acidität, die wie Bechhold und Ziegler) in Blutserum und Schade” 
in reinen Lösungen gezeigt haben, einen Einfluß auf die Überfüllung 
möglichkeit haben, da die Acidität durch freie Harnsäure kaum be 
einflußt werden kann. Denn die Harnsäure ist sehr schwer löslich, 
wenig dissoziiert und obendrein wird die Dissoziation so gut wie võlli 
zurückgedrängt durch die Uratanionen. Es scheint also so, als ob die 
Harnsäure selbst das Ausfallen des Urats hemmt. 

Diese Übersättigungsgrenzwerte und nicht die Löslich- 
keitswerte sind also allen Betrachtungen und Berechnungen 
in den tierischen Flüssigkeiten zugrunde zulegen, da hier stet: 
die Bedingungen zur Bildung übersättigter Lösungen gegeben 
sind. 

d) Untersuchungen über den Ausfall der freien Harnsäure 
aus angesäuerten Uratlösungen bei 37°. PeLIDENDERN des 
Ausfalls im Körper. 

Wegen der sauren Eigenschaften des Harns haben wir es aber 
hier nicht nur mit dem Urat, sondern auch mit der freien Harnsäure 
zu tun. Wir müssen vorerst betrachten, in welchem Maße die Harn- 
säure als freie Säure auftreten kann. 

Bezüglich der Theorie des Säure-Basengleichgewichts im Harn liegen 
eingehende Erörterungen von Henderson und Spiro?!) vor. 

Den Harn kann man auffassen als ein kompliziertes Gemisch einer 
größeren Anzahl von Basen und Säuren, die im chemischen Gleich- 
gewicht miteinander stehen. Der Zustand des Gleichgewichts hängt 
ab von der Konzentration der einzelnen Komponenten und von ihrem 
Dissoziationsgrad. Da gewöhnlich die Säuren in Überschuß vorhanden 
sind, so reagiert der Harn in der Regel mehr oder weniger sauer. 

Die Übersicht wird dadurch wesentlich erleichtert, daß wir es fai 
durchweg mit sehr starken Basen zu tun haben, besonders mit Na und 
K, in kleinerer Menge mit Ca und Mg. Von schwächeren Basen komnt 
nur das Ammonium in Frage, das aber wegen seiner im Vergleich zu 
den starken Basen geringen Konzentration ganz in den Hintergrund tritt. 

Da sich also im chemischen Gleichgewicht die Basen des Hams 
wegen ihrer starken Dissoziation alle gleich verhalten, und da sie wege 
des Überschusses an Säuren nicht in freier Ferm auftreten, genügt eine 
Betrachtung der Säuren. Und auch unter diesen kann man sich auf 
einige wenige beschränken. Denn die starken fallen für die Reaktion 
fort, da sie mit den starken Basen Neutralsalze bilden. Die gant 
schwachen, die zudem nur in sehr geringer Menge vorhanden sind. 
können ebenfalls die Reaktion nicht wesentlich beeinflussen. Es bleiben 
demnach folgende Säuren übrig, von deren Konzentration und Diso 
ziationszustand die Größe der H-Ionenkonzentration im Harn abhänf. 


— — — 2 — — — 
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Säure Dissozistionskonstante 
Hippussäure . ....... 2,22 >< 10 
Milchsäure . . . . . 22.2. 1,30 >< 10 
Oxalsäure . . . 2 2 2 20. 1,0 >x< 10-1 
Harnsäure . . ....22.. 1,5 >x< 10-® 
HPO: 3.4 = 8 uw 25 0,88 x 10? 
i = X 0- 0 er E 44 x10- 


Nun ist für die Dissoziation zu berücksichtigen, daß alle genannten 
äuren nur neben ihren Salzen vorkommen, wodurch ihre Ionisierung 
ark beeinträchtigt ist. 

Wie Henderson und Spiro?) gezeigt haben, ist die H-Ionen- 
onzentration in einer "Lösung einer schwachen Säure und ihres mit 
ner starken Base gebildeten Salzes proportional dem Verhältnis von 
äure zu Salz und so gut wie unabhängig von der Konzentration der 
ösung. Es geht dies aus ähnlichen Betrachtungen hervor, wie ich sie 
jäter bei Phosphatgemischen wiedergegeben habe. Bei einem be- 
immten Verhältnis von Säure zu Salz hängt für verschiedene Säuren 
ie Acidität ab von der Dissoziationskonstante der Säure oder um- 
ekehrt, eine bestimmte H-Ionenkonzentration setzt bei verschiedenen 
äuren ein verschiedenes Verhältnis von Säure zu Salz voraus. Das- 
albe gilt für ein Gemisch mehrerer schwacher Säuren, die durch An- 
'esenheit einer starken Base teilweise in Salze umgewandelt sind. Ist 
‚ie Acidität bekannt, so kann ohne weiteres für jede der Säure an- 
egeben werden,. in welcher Proportion sie zu ihrem Salze steht, da 
‚iese lediglich von der Ionisierungskonstanten der Säure abhängt. Für 
de H-Ionenkonzentration kann man also eine Kurve zeichnen, die den 





Juotienten u bei steigender Dissoziationskonstante veranschaulicht. 


fan erhält so für die verschiedenen H-Ionenkonzentrationen unendlich 
iele parallele Kurven. Wegen ihrer großen Anschaulichkeit mögen für 
‚ie wichtigsten Aciditätsgrade des Harns die von Henderson berech- 
eten Kurven wiedergegeben werden. 





ETTR 
—— 
ST 
CBL 


1x90 IW 
= Dissoziahonskonstonte aa iay 


Abb. 9. Darstellung des Teilungsverhältnisses zwischen Säure und Salz für die 
im Harn vorkommenden Säuren bei verschiedener Acidität. 
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Die Abszisse enthält die Werte der lonisationskonstanten. D: 
Ordinate gibt denjenigen Anteil der Säure in Prozenten der Gesamtmenge 
an, der nicht an Base gebunden ist. Der Aciditätsgrad, für den de 
Kurve gilt, ist auf dieser aufgeschrieben. Die für die Harmacidiix 
wichtigsten Säuren sind an den entsprechenden Punkten besonder 
markiert. 


Aus den Kurven ist ersichtlich, daB im Bereich der Harnacidii 
die Hippursäure und Milchsäure fast ganz an Base gebunden auftretet 
während umgekehrt die Kohlensäure und die Säure H,PO, ganz ode 
größtenteils frei sind. Die Phosphorsäure ist demnach fast ganz in Gesa' 
von Monometallphosphat anwesend. 

Für die Harnsäure, die unser Interesse am meisten in Ansprx: 
nimmt, kann man nach der Kurvenzeichnung folgende Tabelle aufstele. 
die die Prozente an freier Harnsäure für die im Harn vorkommende 
Aciditätsgrade angibt: 


H-Ionenkonzentration Freie Harnsäure 
in Proz. 


Blutreaktion . . .... 8 >x< 10-° 2 
Neutralpunkt. .... 3: . 1x107 10 

3 x 10-? 22 

1 x 10-® 45 
Normaler schwachsaurer Harn 8 >< 10-® 70 
Stärker saurer Harn . . . . 1x<10-5 88 
Sehr saurer Harn ....» 3 x< 10-5 96 


Die nach dieser Tabelle konstruierte Kurve gibt am besten er 
Bild von den Beziehungen des Prozentgehalts der freien Säure x 
H-Ionenkonzentration. 

Nach den Ergebnissen meiner obigen Übersättigungsversuche m: 
reiner Harnsäure müßte diese nun eigentlich sehr bald ausfallen. S: 
beispielsweise im Harn 70 Pr: 
Harnsäure in freiem Zustanc: 
so ist die Menge in dire 
Form pro Liter durchschnitt 
lich 0,4 g. Die Löslichkeit b 
trägt aber nur 0,065 g pro Lite: 
Es besteht also eine stari: 
Übersättigung, die schnell st 
gehoben werden müßte. | 

Tatsächlich fallt nun sb 

Abb. 10. die Harnsäure nicht aus. Sch“ 

früheren Beobachtern war au 

gefallen, daß sogar auf Zusatz einer Mineralsäure zum menschlich 
Harn die Harnsäure unvollständig oder gar nicht zum Ausfall komr: 

Die Ursachen des ausbleibenden Harnsäureausfalls im Harn hs 
ich einer Prüfung unterzogen, indem ich mir die wichtigsten im Ha? 
für diese Frage in Betracht kommenden Bedingungen in reinen Lõsunge- 
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yhuf?®u. #0), Durch Zusammenmischen dreier Lösungen, einer Urat-, einer 
‚ochsalz- und einer Phosphatlösung, wurde entsprechend den wech- 
inden Verhältnissen im menschlichen Harn die Harnsäurekonzen- 
ation und die Acidität variiert und die Ausfallsbedingungen festgestellt. 
ie Phosphatlösung wurde so hergestellt, daß zu einer immer gleich- 
lebenden Menge von Phosphorsäure — entsprechend dem mittleren 
ehalt des Harns — eine verschiedene Menge Natronlauge zugefügt 
urde Man erhält so verschiedene Gemische von primärem und sekun- 
ärem Phosphat, die eine dem Verhältnis zwischen beiden entsprechende 
cidität besitzen. 

Die Acidität solcher Lösungen wurde von Ringer) mit Hilfe der 
askettenmethode bestimmt und mit den von Henderson auf theore- 
schem Wege gefundenen Werten verglichen. 


Henderson ®*) macht folgende Erwägung: In einem Gemisch von 
_imärem und sekundärem Phosphat hängt die Acidität ab von der 
issoziation der primären H-Ionen der Säure H,PO, (also des sekun- 
ären H-Ions der Phosphorsäure H,PO,). Für die Dissoziation gilt nach 
-m Massenwirkungsgesetz die Gleichung 


+ = 
H >x HPO, = H,PO, xk. 
ie Ionisierungskonstante k ist bekannt. 


Henderson benutzte den von früheren Autoren gefundenen Wert 
=2Xx< 1077. Nach neueren Untersuchungen von Michaelis und Gar- 
iendia’’) beträgt er jedoch 0,88 >< 107°. 

Also 

+ H,PO, = 

Nun ist in einer Lösung von Mono- und Dinatriumphosphat die 
wonzentration von H,PO, gleich dem dissoziierten Anteil des Gehaltes 
er Lösung an primärem, die Konzentration von HPO, gleich dem 
n sekundärem Phosphat. Denn die wenigen Ionen, die auf Rechnung 
er freien Säuren H,PO, und HPO, zu setzen wären, fallen wegen der 
tark zurückgedrängten Dissoziation dieser Säuren bei Gegenwart ihrer 
alze nicht ins Gewicht. 

Der Dissoziationsgrad des primären Phosphats kann mit 80 Proz., 
ler des sekundären mit 64 Proz. in Rechnung gestellt werden. Da- 
isch ergibt sich | 

+ 08 >x<NaH,PO, u 
— 064 x< Na HPO, 56x10” 


Da sich nun mit der Konzentration der Lösung der Dissoziations- 
xad der Salze nur sehr wenig ändert, gilt diese Formel annähernd für 
inen sehr großen Konzentrationsbereich. Sie erlaubt ohne weiteres 
aus dem Mengenverhältnis der beiden Salze in der Lösung die Acidität 
zu berechnen. Und umgekehrt läßt sich aus dem bekannten Wert für 
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die H-Ionenkonzentration auf das Mengenverhältnis schließen. Fi: 
man an mit einer Lösung, die nur primäres Phosphat enthält und - 
setzt nun in steigendem Maße primäres Salz durch sekundäres, so !- 
kommt man eine Serie von Werten, die man in Kurvenform veransch: 


lichen kann. 


Da dieselbe Betrachtung für alle schwachen Säuren, die sich : 
Gegenwart ihrer Salze in Lösung befinden, also auch für diejenigen d- 
Harns gilt, kann eine solche Kurve für jede Säure konstruiert werd: 
die im Harn für die Acidität in Frage kommt. 

Ringer”) hat nun in einer Versuchsserie die Aciditätewerte v.. 
Phosphatmischungen experimentell nachgeprüft und mit der Theorie : 
Übereinstimmung gefunden. Nur will er die Affinitätskonstante d- 
Säure H,PO, aus dem älteren von Henderson benutzten Werte : 
die Größe 1,1 X< 107” abgeändert wissen. Wie oben bemerkt, haben neue 
Untersuchungen den Wert 0,88 >< 107 ergeben. 

Ringer stellt seine Lösungen in obengeschilderter Art her. D:- 
Phosphorsäuremenge läßt er konstant (= 2,076 g P,O, pro Lite. 
während er NaOH in steigendem Maße hinzufügt. Das M i 
gibt er in einer Kurve wieder. Auf der Ordinate verzeichnet er &: 


— 
Acidität in logarithmischer Form als PH, auf der Abszisse die Anz: 


der zugefügten ccm 0,1131 n NaOH. 


Die Punkte der Kurve, an denen durch Zufügen von NaOH i: 





25 GRBRBBHERENDECETZTTE NH 
ccm Nah Onan 


Abb. 11. Darstellung der H-Ionenkonzentra- 
tion in Phosphatgemischen. 


ganze Säuremenge in NaH, Pi. 
Na, HPO, oder NaPO, ı 
gewandelt ist, sind besonde“ 


— — — 


-= e, —* 


markiert. Ebenso habe ichi: 


für den Harn wesentlic:: 
Punkte angegeben. 

Aus der Kurve emie: 
man, wie die saure Reat 
einer NaH,PO,-Lösung bei 3: 
wesenheit einer Spur Na HP’, 
sofort steil abfällt und F" 
dann alle Mischungen aus p'- 
märem und sekundären Ša: 
in der Tat eine H-Ionenko:- 
zentration sehr nahe um de: 
Neutralwert 1>< 10” berr 
besitzen, wie es nach den He: 
dersonschen Betrachtunz:: 
der Fall sein muß. 

Die im sauren Har v` 
kommenden Aciditäten kè: 
nen durch folgende Phospt: 
gemische dargestellt werde: 
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Normaler schwach saurer Harn 5 >x< 10-® 95 5 
Stärker saurer Harn. . . . . 1>< 10-5 98 2 
Sehr saurer Harn. ..... 8 x 10° 99 1 


Diese Werte sind an die Bedingung geknüpft, daß die Salze den 
gleichen Grad der Ionisierung innehalten, was in genügend verdünnten, 
rein wäßrigen Lösungen auch innerhalb einer großen Konzentrations- 
breite annähernd der Fall ist. Wird die Ionisierung jedoch durch andere 
anwesende Stoffe, z. B. durch größere Mengen gleicher Kationen gestört, 
so können sie nicht mehr genau gelten. Die notwendige Korrektur 
wird darum nicht sehr erheblich ausfallen müssen, weil beide Salze be- 
einflußt werden und sich so der Zähler und Nenner obiger Gleichung 
ändert. Es ist aber klar, daß in unserem Falle, wo wir es mit Ge- 
mischen aus großen primären und sehr kleinen sekundären Salzmengen 
zu tun haben, die Dissoziation des sekundären Teiles verhältnismäßig 
stärker zurückgehen wird, wodurch sich die Acidität etwas erhöhen 
muß. Auch nimmt mit dem Rück- 
gang der Ionisation das Produkt 
Na >x< OH, also die Hydrolyse, ab ” 
Ferner ist zu berücksichtigen, daß 
sich bei der Anwesenheit des Urats 
das chemische Gleichgewicht etwas 
verschiebt und Harnsäure frei ge- 
macht wird. Aus diesen Gründen 
können die Messungen in unseren 
Lösungen den Werten obiger Mi- 
schungen nicht ganz entsprechen. 

Es folgen nun die Ergebnisse 
meiner Untersuchungen in Kurven- 
form. Auf der Ordinate sind die o 
Harnsäurekonzentrationen in Gramm 
pro Liter aufgetragen. Die Abszisse 
enthält die Versuchszeit (Schüttel- 
dauer) in Stunden. Die Acidität ist 
bei den einzelnen Kurvenlinien ver- 
merkt. 

- Man ersieht aus dem Kurven- 
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bild ohne weiteres die ausschlag- 
gebende Bedeutung der Acidität für 
den Harnsäureausfall, während die 
Konzentration in dieser Beziehung 
keine so große Rolle spielt. 


Abb. 12. Darstellung des Harnsäure- 
ausfalls aus Uratlösungen verschiedener 
Konzentration und verschiedener Aoi- 
dität bei 37°. 
(Die Zahlen in Klammern bedeuten die 
angewandten ccm nNaOH.) 
34* 
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Bei einer geringen Acidität von etwa 1,5 >< 107° fallt auch be 
hohem Uratgehalt der Lösung keine Harnsäure aus. Berücksichtigt maı 
die echte Löslichkeit der Harnsäure bei 37° von 0,065 g pro Liter und 
bedenkt, daß bei obiger Acidität ca. 50 Proz. der Harnsäure frei sein 
müssen, so ist es erstaunlich, daß etwa 0,38 g Harnsäure in Lösun: 
gehalten werden entsprechend einem Übersättigungsgrad — 6. Win 
die Acidität gesteigert, so fällt Harnsäure aus in zeitlicher Abhängiz- 
keit von der Höhe der Acidität und von der Konzentration des Urat: 
In jedem Falle aber ist der Verlauf des Ausfalls ein auffallend langsamer. 

Das Ausbleiben des Harnsäureausfalls resp. seine starke Verzögerung 
ist um so merkwürdiger, als die freie Harnsäure in wäßriger Lösung 
diese Erscheinung nicht bietet. Sie hat hier, wie früher gezeigt wurde, gar 
keine metastabile Konzentrationszone. Meine frühere Annahme, daß die 
Harnsäure aus dem Urat nicht in Freiheit gesetzt wird, kann ich nicht 
mehr aufrecht erhalten nach den Ergebnissen meiner neueren Unter- 
suchungen über den Aciditätsverlauf vor und während des Ausfall. 
Die Acidität zeigt nämlich, schon ehe ein Ausfall erfolgt ist, einen ver- 
hältaismäßig niedrigen Wert. Dies ist nur damit zu erklären, daß sch 
H-Ionen mit Uratanionen zu undissoziierten Harnsäuremolekeln ver- 
einigen, was gleichbedeutend ist mit einem Freiwerden von Harnsäur 
und mit einer Anreicherung derselben in der Lösung’ über die Löslich- 
keitsgrenze hinaus. Die Harnsäure muß also in freier Form in über 
sättigtem Zustande in der Lösung vorhanden sein. Der weitere Acidi- 
tätsverlauf zeigt eine Abnahme entsprechend der Menge der ausge 
fallenen Harnsäure, wie es theoretisch der Fall sein muß, da die m 
der ausgefallenen Harnsäure verloren gegangenen H-Ionen zu eine 
Verschiebung des Verhältnisses zwischen primärem und sekundären 
Phosphat zugunsten des letzteren führen müssen. 

Für das Vorhandensein von freier Harnsäure in der Lösung im 
übersättigten Zustande spricht' auch die Tatsache, daß man durd 
Impfung mit Harnsäurekrystallen den Ausfall hervorrufen bzw. beschler- 
nigen kann, genau in der gleichen Weise wie bei den übersättigten 
Uratlösungen durch Impfung mit Urat. 

Es muß also das Urat selbst den Ausfall der Harnsäure aus der 
Lösung verhindern und verzögern, und es zeigt sich die merkwürdig 
Tatsache, daß sich Urat und Harnsäure gegenseitig vor dem Ausfall 
schützen. In welcher Weise dies geschieht, vermag ich nicht zu erklären 

Besonders hervorheben möchte ich, daß diese Erscheinung in reinen 
Lösungen genau so wie im Harn zu konstatieren ist und daß wir des 
halb den Einfluß fremder Stoffe, wie Kolloide, zur Erklärung nicht 
heranziehen dürfen. Wir werden im folgenden sehen, daß wir ale 
im Harn beobachteten Löslichkeitsanomalien und auch die Sediment- 
bildung auf die gefundenen Tatsachen zurückführen können. 

e) Untersuchungen der Übersättigungsgrenzwerte bei 18". 
Bedingungen für den Ausfall außerhalb des Körpers. 

Da das Harnsediment außerhalb des Körpers bei Zimmertemperatur 
ausfällt, war es für die Frage nach der Bildung des Sedimentum late 


—— — — — — 
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ritium von Wichtigkeit, die Übersättigungsgrenzwerte für das Urat auch 
bei 18° zu bestimmen. Ferner war festzustellen, wie sich der Harn- 
säureausfall aus sauren Uratlösungen bei dieser Temperatur gestaltet. 

Die Versuche wurden in ähnlicher Weise ausgeführt wie die obigen 
bei 37°. 

Für das Natriumurat in 1 proz. Kochsalzlösung seien die Werte 
bei 18° mit denen bei 37° zum Vergleich zusammengestellt: 


Natriumurat in 1 proz. NaCl-Lösung. 
ee | bei 37° | bei 18° 
Absolute Übersättigungsgrenze . . . . 13 } 04 
Relative n Dan 10 | 5,5 


) 


Man sieht das starke Abeinken der Grenzwerte mit der Temperatur. 
Bezüglich des Harnsäureausfalls aus Urat-(Kochsalz-)-Phosphatlösungen 
wurden dieselben Gesetzmäßigkeiten wie bei 37° gefunden, vor allem 
die starke Abhängigkeit von der Acidität. Bei einer Acidität von 3 >< 107° 
bildete sich bei jeder Konzentration (von 1,8 bis 0,2g Urat pro Liter) 
schnell ein Harnsäuresediment. Bei einer H-Ionenkonzentration von 
1,0 bis 2,0 >< 107° blieb der Ausfall bei einer Konzentration von 0,45 g 
pro Liter ganz aus, bei 0,9g pro Liter setzte er nach 24 Stunden ein. 

Nach diesen neu gewonnenen Kenntnissen können wir nun auch 
die Ergebnisse der oben erwähnten Ringerschen‘®) Versuche verstehen. 
Sie sind begründet in den Gesetzmäßigkeiten, an welche die Einstellung 
des Gleichgewichts und der Ausfall aus übersättigten Harnsäurelösungen 
geknüpft ist. 

Beim Schütteln von Natriumurat mit saurer Phosphatlösung kann 
es nicht zur Übersättigung von Urat kommen. Die Bedingungen sind 
hier so gewählt, daß sich das Natriumurat löst bis zur Löslichkeits- 
grenze, die gegeben ist durch seine durch die Anwesenheit der Na- 
Ionen des Phosphats eingeschränkte Wasserlöslichkeit. Die H-Ionen 
des Phosphats werden aus dem Urat Harnsäure in Freiheit setzen, die 
bei der relativ hohen H-Ionenkonzentration der Lösung ausfällt. Für 
den in Harnsäure umgewandelten Teil des Urats wird sich neues nach- 
lösen müssen. Das Ende dieses Prozesses ist erreicht, wenn durch Aus- 
fall von Harnsäure genügend H-Ionen aus der Lösung verloren ge- 
gangen sind und sich diejenige Acidität eingestellt hat, bei der die 
H-Ionenkonzentration multipliziert mit der Konzentration der U-Ionen 
gleich dem Löslichkeitsprodukt der Harnsäure ist. Dieses Gleichgewicht 
wird jedoch in der Versuchszeit nicht ganz erreicht, trotzdem eine er- 
‚ hebliche Menge von Harnsäure als Bodenkörper zugegen ist. Etwas freie 
Harnsäure bleibt in Übersättigung. Daß diese Menge im Verlauf von 
8 Tagen (Differenz zwischen kurzer und langer Schütteldauer) kaum ab- 
nimmt, hängt mit dem asymptotischen Verlauf der Ausfallkurve zusammen. 

Ringer findet dementsprechend bei kurzer und langer Schüttel- 
dauer ziemlich gleiche und der Rechnung gegenüber etwas zu hohe 
Werte. Statt 165 mg findet er 208 resp. 211 mg pro Liter. 
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Anders bei der umgekehrten Versuchsanordnung. Wird Harnsäure 
in einer alkalisch reagierenden Lösung von Dinatriumphosphat gelöst. 
so sind die Bedingungen für die Bildung einer übersättigten Uratiösun; 
gegeben. Die Harnsäure wird schnell neutralisiert, wobei die frei 
werdenden Harnsäureanionen mit dem Natriumionen zu Natriumur: 
zusammentreten. Die Menge dieses neugebildeten Salzes hängt aber 


nicht von seiner Löslichkeit ab, sondern von der verfügbaren Meng 


der OH-Ionen, vorausgesetzt, daß genügend Harnsäure als Bodenkörpe: 
zugesetzt wird. 


Steigertt man durch immer größeren Zusatz von NaOH zu der - 


selben Menge von Phosphorsäure die Alkalescenz, so wird auch immer 
mehr Harnsäure in Lösung gehen, die Lösung wird immer stärker x 
Urat übersättigt bis zu dem Punkt, wo die Übersättigung ihren Gren: 


wert erreicht und Urat ausfällt. Ist dies geschehen, so geht der Urat- . 


gehalt in der Lösung weiterhin langsam herunter in zeitlicher Ab- 
hängigkeit von der Menge des Uratbodenkörpers.. War am Anfang 


genügend Harnsäure als Bodenkörper zugefügt, so sind nun zwei fest: i 


Phasen, vorhanden. Ein Gleichgewicht ist aber nicht eingetreten, da : 


das Urat immer noch in übersättigter Lösung vorhanden ist. Da di 
Übersättigung nur langsam zurückgeht, wird es von der Schüttekeit 
abhängen, wie groß der Uratgehalt in der Lösung gefunden wird. Unter 
sucht man solche Lösungen mit steigender Alkalescenz immer erst nach 
längerer Zeit, so erhält man den höchsten Wert bei einer derartigen 
OH-Ionenkonzentration, daß die Übersättigung ihren Grenzwert noch 
nicht ganz erreicht hat. Dann bleibt die hohe Übersättigung bestehen 
Ist die OH-Ionenkonzentration höher, so fällt Urat aus, die Übersättigung 
wird allmählich aufgehoben und zwar um so schneller, je mehr Boden- 
körper sich bildet, also je höher die OH-Ionenkonzentration anfang: 
gewählt wurde. Daher zeigt sich in den Ringerschen Versuchen eine 
Abnahme des Harnsäurewertes in der Lösung, sobald Urat als Boder 
körper auftritt. 

Es spielt nun bei diesen Versuchen keine Rolle, ob eine alkalisch 
Phosphatlösung oder einfach eine NaOH-Lösung benutzt wird, abg 
sehen von dem verschiedenen Na-Ionengehalt der Lösungen, der mi 
die Löslichkeit und in gewissem Maße auf die Übersättigung Einfe 
hat. Daher zeigen die Ringerschen Löslichkeitsversuche der Harnssut 
in Natriumhydroxydlösungen von steigender Konzentration genau die 
selben Erscheinungen. Bei steigendem NaOH-Gehalt steigender Gebet 
an Urat bis zu dem Moment, wo Urat als Bodenkörper auftritt. Vo 
da ab zunächst wieder eine Abnahme. Dann aber erfolgt eine net 
Zunahme dadurch hervorgerufen, daß in sehr stark alkalischer Lösung ds 
Mononatriumurat durch Bildung von Dinatriumurat leichter löslich wird 

Dasselbe zeigen die Ringerschen Versuche mit Dinatrium- wi 
Trinatriumphosphatlösungen steigender Konzentration — Trinstriue 
phosphat zerfällt ja in Wasser durch Hydrolyse einfach in Dinstriau 
phosphat und Natronlauge — dasselbe die entsprechenden Versuch 
mit Kaliumsalzen. 
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Drittes Kapitel. 


tudien über die Wirkung der Kolloide auf den Ausfall der 
Harnsäure und ihrer Salze. 


A. Einleitung: Frühere Arbeiten. 


Obwohl es nun nicht sehr wahrscheinlich war, daß die Kolloide 
n Harn eine wesentliche Rolle bei der Löslichhaltung der „Harn- 
iure“ spielen, da nach den Arbeiten von Lichtwitz“t) die Goldzahl, 
ie ein Maß für die Größe der Oberfläche und damit auch für die 
Yirksamkeit des Kolloids darstellt, bei verschiedenen Harnen nicht in 
'eziehung zur Sedimentbildung stand, da ferner nach eigenen Unter- 
ıchungen auch die Menge des Kolloids zur maximal gelösten Harn- 
iure weder bei Gesunden noch bei Steinkranken in irgendeinem be- 
ımmten Verhältnis stand, waren doch Studien über die Wirkung von 
‚olloiden auf den Ausfall der Harnsäure und ihrer Salze aus reinen 
“sungen notwendig, da von Lichtwitz‘°) zweifellos eine solche kon- 
tatiert worden war und da auch Marc gezeigt hatte, daß der Ausfall 
us übersättigten Krystalloidlösungen durch anwesende Kolloide ver- 
ögert wird. 

Im Anschluß an seine Studien über den zeitlichen Verlauf des 
\uskrystallisationsprozesses untersuchte Marc°®),ob Zusätze von Stoffen, 
lie an der Krystallisation nicht teilnehmen, die Geschwindigkeit des 
’organges beeinflussen und den Habitus der Krystalle ändern. Da zu 
warten war, daß eine derartige Wirkung an Adsorptionsvorgänge ge- 
nüpft ist, prüfte er Kolloide und zwar Farbstoffe, deren Adsorptions- 
ähigkeit allgemein bekannt ist*). Er fand nun in der Tat, daß ver- 
schiedene Farbstoffe die Krystallisation je nach ihrer färbenden Kraft 
auch bei Anwesenheit von Keimen hemmten. Und zwar genügten 
schon sehr geringe Mengen 0,02 bis 0,03g pro 100ccm, um eine merk- 
iche Wirkung auszuüben. Da die Farbstoffe die Auflösungsgeschwindig- 
keit nicht änderten, erklärt er die Erscheinung damit, daß der Farb- 
stoff den krystallinischen Stoff aus der Adsorptionsschicht verdrängt, so 
daß er nicht zum Ankrystallisieren kommen kann und verwirft die 
Ansicht, daß das Kolloid die Krystalle umhüllt. 

Der Habitus der Krystalle wurde ebenfalls verändert, was dafür 
spricht, daß das Kolloid in verschiedenen Richtungen verschieden stark 
adsorbiert wird. 
| Harnsäurekrystalle färbten sich stark mit Methylenblau, Methyl- 
violett, Patentblau, Bismarckbraun, gar nicht mit Ponceaurot und 
Chinolingelb. Bei Kaliumsulfat fand er ein gerade umgekehrtes Verhalten. 

Aus ülersättigten Lösungen schied sich die Harnsäure in Form 
rechtwinkliger Krystalle aus, ob Ponceaurot oder Chinolingelb zugegen 


*) Neuerlich macht Lichtwitz darauf aufmerksam, daß nicht alle von Marc 
verwendeten Farbstoffe Kolloide sind. So besitzt das Bismarckbraun z. B. eine 
sehr gute Dialysierbarkeit. Vgl. 83, S. 19. 
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war oder nicht. Bei Methylenblau oder Methylviolettzusatz dagem 
entstanden gestreckte Doppelpyramiden, bei Zusatz von Bismarckbrsa 
treppenförmige, häutchendünne Krystalle. 

Marc kommt zu dem Schluß, daß die Reihenfolge, in der die ve. 
schiedenen Farbstoffe adsorbiert werden, nicht abhängt von der sti-f. 
lichen Natur des Adsorbens, sondern von der krystallographischen Narr 
der adsorbierenden Fläche. | 

Während sich also an krystallinische Stoffe die Kolloide leikt 
adsorbieren lassen, findet Marc betrefis der Adsorption von Krysa $ 
loiden, daß sie nur dann adsorbiert werden, wenn sie mit dem d$ 
sorbens feste Lösungen bilden können, wenn es sich also um isomor §- 
oder wenigstens homöomorph krystallisierende Stoffe handelt. 


B. Eigene Untersuchungen über den Einfluß verschiedener Farbsteitt f. 
und andrer Kolloide auf den Ausfall aus übersättigten Harnssur $ 
und Uratlösungen. 


Nach diesen Gesichtspunkten waren die übersättigten Urat- un 
Harnsäurelösungen zu untersuchen. Wegen der guten und leicht fes- 
zustellenden Adsorptionsfähigkeit verwandte ich haupteächlich Far 
stoffe, dann aber auch andere Kolloide wie Eiweiß, Gelatine, Gumn: 
arabicum und endlich Urinkolloid. 

Die Farbstoffe wurden mir in besonders reiner Form von def 
Firma Kahlbaum zur Verfügung gestellt. 
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Abb. 13. Darstellung der Verzögerung des Uratausfalls aus übersättigter Lös 
durch verschiedene Farbstoffe bei 37°. 


Zunächst wurde festgestellt, daB bei übersättigten Uratlösungtt 
nur ein’Teil der Farbstoffe und diese wieder in verschiedenem Grat 
ausfallsverzögernd wirkten. Hinsichtlich der Wirksamkeit be sie 
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beispielsweise eine Stufenleiter aufstellen: Methylenblau, Bismarckbraun,. 
Ponceaurot. 


Vorstehende Kurvenzeichnung (Abb. 13) zeigt den verschiedenen 
Wirkungsgrad der drei Farbstoffe in einer Natriumuratlösung vom Über- 
sättigungsgrad 7 nach einem Versuch im Schüttelthermostaten bei 37°. 

Chinolingelb übte keinen Einfluß aus. Der saure Farbstoff Fuchsin 
verzögerte den Ausfall. 


Die wirksamen Farbstoffe wurden vom Urat adsorbiert, die anderen 
nicht. Der Wirkungsgrad hielt gleichen Schritt mit der Ad- 
sorbierbarkeit. Schon die Vorversuche zeigten, daß selbst große 
Farbstoffmengen nur einen verhältnismäßig geringen Schutz vor 
Ausfall boten. So konnte z. B. in einer Natriumuratlösung mit einem 
Übersättigungsgrad von 5 bei 37° die Sedimentbildung nicht verhütet 
werden. Die Verzögerung des Ausfalls bezog sich nur auf den 
. Beginn desselben. Die Einstellung des Gleichgewichts trat jedoch 
etwa ebenso schnell ein wie ohne Farbstoffsubstanz. Durch zugesetzten 
Bodenkörper wurde auch hier der Ausfall beschleunigt. 


Der Grad der Verzögerung des Ausfalls erwies sich ab- 
hängig von der Farbstoffmenge und im umgekehrten Sinn 
vom Übersättigungsgrad. Ersteres ist in folgender Kurvenzeichnung 
veranschaulicht, ebenso die Tatsache, daß lediglich der Ausfallsbeginn 
verzögert wird. Der Übersättigungsgrad der Natriumuratlösung war 
etwa 7. Als Farbstoff wurde Methylenblau (1 prozentige Lösung) in 
steigender Menge zu je 200ccm der Lösung hinzugesetzt. Versuchs- 
_ temperatur 37°. 
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Abb. 14. Darstellung der Verzögerung des Uratausfalls aus übersättigter Lösung 
durch verschiedene Mengen desselben Farbstoffs bei 37°. 


Von anderen Kolloiden boten Gelatine und Albumin ebenso Schutz 
wie die genannten Farbstoffe, während Gummi ohne Einfluß blieb. 


Die echte Löslichkeit wurde durch die Farbstoffe in keiner Weise 
geändert, wie folgende Tabelle zeigt. 
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Salz Löslichkeit in Gramm pro Liter. 
Ohne Farbstoff 20 Tr. Methylenblau 





Auch der Ausfall der freien Harnsäure aus saurer Uratphosphat- 
lösung wurde durch Gelatine, wenn auch in unerhebliohem Maße, ver- 
zögert. 

In folgendem kurvenmäßig dargestellten Versuch wurde eine Urat- 
Kochsalz-Phosphatlösung nach früherem Muster verwandt (Phosphat- 
lösung hergestellt aus 130 ccm 2nH,PO, + 80ccm nNaOH) und teil 
weise 4 Proz. Gelatine auf 200ccm zugefügt. Temperatur 37°. 
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Abb. 15. Darstellung der Ausfallsverzögerung freier Harnsäure aus angesäuerte' 
Uratlösung durch Gelatine. 


Urinkolloid, das durch Dialyse gewonnen wurde, erwies sich sl 
so gut wie unwirksam. 

Im ganzen muß man sagen, daß ein Einfluß gewisser Kolloide 
auf den Ausfall des Uratse aus übersättigter Lösung, sowie 
auf Jen Ausfall der Harnsäure aus saurer Urat-Phosphat- 
lösung zwar vorhanden ist, jedoch nicht in dem Maße, dad 
man ihm im Tierkörper eine ausschlaggebende Bedeutung 
zuerkennen könnte, besonders in Anbetracht der Tatsache, daß die 
Salze der Harnsäure und auch die freie Säure bei Gegenwart der Sake 
in reinen Lösungen die Eigentümlichkeit besitzen, sich sehr stark über- 
sättigen zu lassen, und im labilen Gebiet oder im metastabilen nach 
der Impfung nur sehr langsam ihrer Gleichgewichtelage zuzustreber. 
Mit dieser spezifischen Eigenschaft hängt vermutlich auch der geringe 
Einfluß der Kolloide zusammen. 

Ich kann demnach, wie ich bereits an anderer Stelle*!) geäußer 
habe, die Ansicht von Lichtwitz*”) nicht teilen, daß das Geheimn#* 
der hohen Löslichkeit der „Harnsäure“ in den tierischen Flüssigkeiten 
in der Schutzwirkung der Kolloide zu finden sei. Gewiß mögen % 
auch etwas dazu beitragen, die „Harnsäure“ in Lösung zu halten. aber 
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hre Rolle darf keinesfalls überschätzt werden. Es lassen sich eben 
lle bisher rätselhaften Erscheinungen zwanglos durch die oben abge- 
viteten Gesetzmäßigkeiten der Harnsäure und ihrer Salze in Lösung 
hne Zuhilfenahme der Kolloide erklären. 


Viertes Kapitel. 


Jie Lösungs- und Ausfallsbedingungen im Harn auf Grund der 
neugewonnenen Erfahrungen. 


Sehen wir nun auf Grund der neu gewonnenen Kenntnisse von 
len Übersättigungserscheinungen der Urate und der Harnsäure, wie 
ich das chemische Gleichgewicht im Harn einstellen wird, resp. welche 
wubstanzen wir unter den verschiedenen Bedingungen als Bodenkörper 
rwarten müssen und vergleichen wir die theoretisch geforderten Resul- 
ate mit den durch die Praxis gegebenen Erfahrungen. 

Am besten betrachten wir die Harnsäure im Tierkörper auf ihrem 


Wege vom Blut zum Harn und erwägen, welchen Umwandlungen sie 
uier unterliegen muß. 


A. Die Harnsäure im Blut. 


Im Blut ist die Harnsäure zweifellos in der Form des Mononatrium- 
urats gelöst. Denn einmal geht aus den Kurven von Henderson’°*) 
„hervor, daß bei der H-Ionenkonzentration des Bluts von 3>< 10° fast 
die ganze Menge (ca. 98 Proz.) der Harnsäure in Salzform anwesend 
ein muß, und zweitens kommt von den Basen wegen seines großen 
Übergewichts so gut wie nur das Natrium in Frage, wie aus der Zu- 
sammensetzung des von Adler angegebenen künstlichen Serums hervor- 
geht, das in seinem Ionengehalt dem Blutserum entspricht. 


NaCl . . 2... 2. . 0,59 Proz. 
KCO ... 2.2.2.0. . 004 n 
CaCh = 3: 28. . 0,04 ” 
MgC, . ... .. . . 0,025 nm 
NaH, PO, e o e >o e œ 0,0126 ” 
NaHCO, .. . . . . 0,351 n 
Glukose . . . .-. . . 0,15 n 
Gummiarabicum . . . 2,0 „ 


Im übrigen ist die Frage von Gudzent!?) einer experimentellen 
Prüfung unterzogen worden. Er berechnet mit Bücksicht auf die etwa 
5mal größere Dissoziationskonstante der Harnsäure (bei 18° gleich 
0,151>< 10”°)im Gegensatz zur Kohlensäure (bei 18° gleich 0,304><107°)*), 
da8 beim Zusammenbringen von Harnsäure mit NaHCO, unter den 
Konzentrationsverhältnissen in Serum ca. 97 Proz. der Harnsäure an 
Basen gebunden sein müssen und stellt im Versuch fest, daß tatsächlich 


* Von Michaelis und Rona ist inzwischen der Wert 0,44 x 10-® fest- 
gelegt worden *®). 
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98 Proz. der als Salz anwesenden CO, durch die Harnsäure frei t: 
macht wird. 

Durch Löslichkeitsversuche von Natriumurat im künstlichen ux 
natürlichen Serum weist er nach, daß das Harnsäureanien mit kei: 


der im Serum befindlichen Bestandteile eine Verbindung eingeht. Dex 


die gefundene Löslichkeit stimmt mit der Berechnung überein. Es : 
also das Löslichkeitsgleichgewicht des Urats nicht gestört worden. 
Auch mit den Kolloiden des Bluts geht die Harnsäure keine B:: 
dung ein und tritt lediglich in krystalloider Form auf, da die Ser: 
Harnsäure im Dialyseversuch vollständig osmotisch wirksam ist. 


Da die Löslichkeit des Natriumurats im Blut im wesentlichen vo 


der Natrium-Ionenkonzentration abhängt und diese hier 0,119 Mol t- 
trägt, so läßt sie sich bei Annahme der endgültigen Wasserlöslichk: 
des Salzes von 1,4g (der Gudzentschen Laktimform entsprechend! : 
0,14g pro Liter berechnen. Da sich das Natriumurat, sei es im Biv 
sei es schon vorher, durch den Zusammentritt von Harnsäureanicz:. 
und Natriumionen bildet, so sind alle Bedingungen für die Entstehri 
übersättigter Lösungen gegeben, so daß also die wahre Löslichkeit d: 
Salzes nicht in Betracht kommt. Vielmehr muß auch das Blut vor 


Gesichtspunkt der übersättigten Lösungen betrachtet werden. Die : 
insofern von großer praktischer Wichtigkeit, als ein spontaner Ausf: | 
von Urat aus dem Blut nicht bei Überschreitung der Löslichkeit. su 
dern erst nach Überschreitung der für das Blut resp. für das betrefend 


Gewebe gültigen Übersättigungsgrenze eintreten kann. 


Die Übersättigungserscheinungen im Blut sind von Bechhold u. 


Ziegler‘) studiert worden. Wenn auch die Deutung der Versuch 
ergebnisse durch die Autoren selbst in vielen Punkten der Korrektw 
bedarf — Gudzent hat bereits darauf hingewiesen — ?°), so sind dee: 


einige der Ergebnisse im Serum von praktischer Bedeutung und decke 


sich gut mit den meinigen in reinen Lösungen, so daB ich näher s 
die Untersuchungen eingehen muß, besonders da sich vieles auch su 
den Harn übertragen läßt und das Verständnis des Gleichgewichts hie 
erleichtert. Es wird sich zeigen, daß sich so gut wie alle von Bech: 
hold und Ziegler am „harnsäure“haltigen Serum gemachten Beobact 
tungen auf Eigenschaften der Harnsäure und ihrer Salze zurückführe: 
lassen, daß also die „Harnsäure“ auch hier rein physikalisch-chemischet 
und nicht Kolloidgesetzen folgt. 

Bechhold und Ziegler stellen die bereits von Roberts”; x 
obachtete Tatsache fest, daß reine Harnsäure im Serum rund 20m: 
löslicher ist als Mononatriumurat, was ihnen auffällig erscheint. weil £ 
Wasser das Urat bei weitem löslicher ist. 


(Bei 37° Löslichkeit des Urats. . =1,4 g pro Liter, 
n 37° » der Harnsäure — 0,065» n»n >.) 


Ferner konstatieren sie, daß Mononatriumurat im Serum nur de: 
60. Teil der Löslichkeit als in Wasser besitzt. 
Die richtige Erklärung hatte bereits Roberts gegeben, indem € 
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arauf hinwies, daß Natriumurat im Serum einfach gelöst wird, während 
ch die freie Harnsäure mit den Salzen des Bluts chemisch umsetzt. 
uch hatte Roberts bereits gefunden, daß die hohe Löslichkeit der 
(arısäure auf dem Gehalt an NaHCO, beruht. 

Bezüglich der Löslichkeit der reinen Harnsäure im Serum machen 
echhold und Ziegler folgende Beobachtung: 

„Digeriert man Serum eine Stunde lang bei 37° mit Harnsäure 
s Bodenkörper und filtriert bei 37°, so erhält man ein Filtrat, in dem 
nächst mikroskopisch keine Harnsäurekrystalle oder Urate nachweis- 
w sind. Läßt man dieses Filtrat 24 Stunden bei 37° stehen, so 
heidet sich ein dickef Bodensatz aus.“ 

Wiederholten sie den Versuch aber in derselben Weise mit Urat, 
ı lösten sich nur sehr kleine Mengen des Salzes und nach 24 Stunden 
aren nur Spuren ausgefallen. 

Die Autoren stellten nun für den ersten Fall (Serumharnsäure- 
sung) die „Überfüllungsgrenze“ fest, indem sie zur gleichen Menge 
aktivierten Rinderserums Harnsäure in steigender Menge hinzufügten 
nd so feststellten, wieviel Harnsäure das Serum in Lösung zu bringen 
ermochte. Ließen sie dieses „überfüllte* Serum 24 Stunden stehen, 
) fiel wie oben erwähnt, ein dicker Bodensatz aus. Um nun zu 
mieren, wieviel Harnsäure das Serum dauernd in Lösung halten 
ann, machten sie folgenden Versuch: „Mit überfülltem Harnsäureserum 
eschiekte Röhrchen wurden mit abfallenden Mengen gewöhnlichen 
erums verdünnt und mit einigen Harnsäurekrystallen geimpft. Es 
wußte nun ein Mischungsverhältnis geben, in dem gerade binnen 
4 Stunden keine Harnsäure mehr ausfiel“. So erhielten sie die „Fül- 
ıngsgrenze“ des Serums. 

Es ergab sich als „Überfüllungsgrenze“ im Mittel 1:1100, als 
Füllungsgrenze“ 1:1925. 

Bei der Lösung von Mononatriumurat in Serum war eine Über- 
lung fast nicht möglich, aber immerhin waren die Werte anfangs 
twas höher als später. Dagegen ließ sich eine „Überfüllung“ erzielen 
urch Zusatz von NaCl. 

Die Löslichkeit von Na-Urat im Serum betrug 1:40000. 

Nach dem Verhalten der „Harnsäure“ in Lösungen sind die von 
echhold und Ziegler gefundenen Tatsachen zu erwarten. 

Mit reiner Harnsäure muß das Serum eine übersättigte Lösung 
on Mononatriumurat bilden, mit Mononatriumurat dagegen nur eine 
ait Rücksicht auf seinen Na-Ionengehalt gesättigte, also den Löslich- 
eitsgesetzen unterworfene Lösung. 

Im ersten Fall tritt zwischen der Harnsäure und dem vorhandenen 
\aHCO, eine Umsetzung ein. Die Harnsäure macht Kohlensäure frei 
ınd wandelt sich in das primäre Salz um. Wir haben hier eine der 
ben erörterten Bedingungen für die Entstehung übersättigter Lösungen 
’OF uns. 

Die Lage der „Überfüllungsgrenze“ wird durch folgende Überlegung 
klar. Serum, das etwa 3,5g NaHCO, pro Liter enthält, ist imstande, 
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etwa 7g Harnsäure zu lösen und in Natriumurat umzuwandeln Wir 
einem solchen Serum eine große Menge Harnsäure (7g pro Liter und 


mehr) zugefügt, so bildet sich soviel Urat in der Lösung, daß d: 


Übersättigungsgrenze überschritten wird und Urat ausfällt. 

Wird jedoch die Menge des Bodenkörpers so bemessen, daß inner- 
halb der Versuchszeit von 1 Stunde gerade noch kein Urat zum Auslali 
kommt, so ist die „Überfüllungsgrenze“ Bechholds und Zieglers ge 


geben. Praktisch läßt sich übrigens mit diesem Werte nicht viel a» 


fangen, da die Versuchszeit von 1 Stunde willkürlich gewählt ist. 


Dialysierten die Autoren das Serum, so daB mit dem Salze auch | 


das NaHCO, entfernt wurde, so konnte natürlich keine Überfüllun 
erreicht werden. l 

Die „Füllungsgrenze“ entspricht meiner „Übersättigungsgrenze“, ds 
bei dieser Konzentration verlangt wird, daß das Urat gerade noc 
dauernd in Lösung bleibt. Die „Impfung“ mit Harnsäurekrystalle 
im Versuch von Bechhold und Ziegler ist deshalb zwecklos, weii 
nicht Harnsäure, sondern Urat als Bodenkörper auftritt. 

Bechhold und Ziegler fanden die Grenze im Serum bei 0,525 
Harnsäure resp. 0,64 g Urat, während, sie in meinen Versuchen mi 
entsprechenden Lösungen höher lag, etwa bei 1,3 g Urat. Die Difierex: 
dürfte in der verschiedenen Reaktion der Lösungen begründet sein, de 
einen Einfluß auf die Übersättigungsgrenze ausübt. 

Beim Lösen von Mononatriumurat im Serum kann es nicht zw 
Übersättigung kommen. Hier erhält man einen echten Löslichkeitswen. 
Daß der Wert anfangs höher ist, dann eine Zeitlang allmählich ab 
nimmt, ist eine Erscheinung, die ja bekanntlich ebenso in wässrige 
Lösungen beobachtet wird und die ich noch nicht für genügend geklärt 
halte. Wie ich an anderer Stelle gezeigt habe, genügt die Annahme 
einer Umwandlung aus der Laktam- in die Laktimform nicht, da 
die Löslichkeitsdifferenzen unter Umständen hierfür zu groß gefunden 
werden. 

Die Überfüllungsmöglichkeit dieser Lösungen durch Zufügen von 
Natriumchlorid wird erklärt durch die starke Herabsetzung der echtes 
Löslichkeit des Natriumsuratse, wodurch es zu einer entsprechend starken 
Übersättigung kommt. 

Der von Bechhold und Ziegler gefundene Löslichkeitswert vor 
0,025 g Urat pro Liter Serum ist sehr auffallend. Theoretisch kann 
der Löslichkeitswert des Natriumursts bei 37° unter keinen Umständen 
unter 0,09 g heruntergehen, da auch bei vollständig aufgehobener Dir 
soziation wenigstens der undissoziierte Anteil des Salzes in Lösung 
bleiben muß. Bei dem Natriumionengehalt des Serums müßte sc 
etwa 0,14 g Urat lösen, was in einer entsprechenden wäßrigen Lösung 
auch tatsächlich der Fall ist. 

Bechhold und Ziegler versuchten nun durch allerlei Zusätze d! 
Überfüllungs- und die Füllungsgrenze nach oben oder unten zu bear 
flussen. Viele Ergebnisse nach dieser Richtung verstehen sich jets 
von selbst, so z. B., daß bei Zufügen von Wasser der Ausfall durà 
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Verringerung des Übersättigungsgrades abnehmen muß, daß ferner bei 
Zufügen von NaClI-Lösung die Wirkung davon abhängen wird, ob die 
Verdünnung des Serums und damit die Verminderung der Übersättigung 
mehr in Frage kommt, oder aber die löslichkeitserniedrigende Wirkung 
des gleichionigen Kochsalzes.. Die Autoren selbst machen sich davon 
jedoch ganz falsche Vorstellung, wie aus folgender Äußerung hervor- 
geht: Man hätte a priori erwarten dürfen, daß Verdünnung mit Wasser 
bzw. physiologischer Kochsalzlösung selbst bei gefülltem (nicht nur bei 
. überfülltem) Harnsäureserum eine Ausfällung von Harnsäure bewirkten, 
da Harnsäure im Wasser bzw. physiologischer Kochsalzlösung rund 8 
bzw. 14 mal weniger löslich ist als im Serum. Die Versuche ergaben 
jedoch das Gegenteil: Die Verdünnung hinderte sogar bei überfülltem 
Harnsäureserum die Ausscheidung. Es spricht dies dafür, daß bei der 
erhöhten Löslichkeit der Harnsäure im Serum weniger die Nuclein- 
säure als die Adsorption durch die Serumkolloide in Betracht kommt .. .“ 

In Wirklichkeit kommt einzig und allein der Übersättigungsgrad 
in Frage und verhalten sich diese Dinge genau so in entsprechenden 
wäßrigen Lösungen (ohne Kolloide). 

Interessant sind die Feststellungen über den Einfluß der H- und 
OH-Ionen. Beim Zusatz von NaOH, ganz besonders aber von HCl 
. zeigte sich eine Verminderung bis gänzliche Aufhebung des Ausfalles, 
was also nach unseren jetzigen Anschauungen gleichbedeutend ist mit 
einer Erhöhung der Übersättigungsgrenze. 

Diese Erfahrung von Bechhold und Ziegler steht in bestem Ein- 
. klang mit meinen oben geschilderten Untersuchungsergebnissen und 
mit der von Schade gegebenen Mitteilung bezüglich der Änderung 
der Übersättigungsmöglichkeit bei wechselnder Reaktion. Die hier 
wiedergegebene Schadesche Kurve 
. gibt auch wohl am besten eine Vor- 
stellung von der Erscheinung. 

Die größte „Löslichhaltung“ liegt 
etwas auf der sauren Seite. Von hier 
aus fällt die Kurve nach beiden Seiten 
steil ab und geht mit der echten 
Löslichkeit zusammen. Diese Er- Abb. 16. 
scheinung läßt sich unter Berück- 
sichtigung meiner Untersuchungen über den gegenseitigen Einfluß 
von freier Harnsäure und Urat auf den Ausfall leicht erklären: Auf 
der alkalischen Seite geht mit der Erhöhung der OH-Ionenkonzentration 
und der Bildung von sekundärem Urat die echte Löslichkeit und 
damit auch die Übersättigungsgrenze langsam in die Höhe. Gegen 
das neutrale Gebiet hin haben wir schon etwas freie Harnsäure, die 
das Urat vor Ausfall schützt (am Neutralpunkt zirka 93 Proz. Urat 
1 Proz. Harnsäure). Es hebt sich die Kurve von der Löslichkeitekurve 
ab. Wird die Reaktion jedoch sauer, so muß eine entsprechende Menge 
Harnsäure frei werden, die in übersättigtem Zustand in der Lösung 
bleibt, solange die Acidität nicht zu hoch ist. Da sich nun einesteils 
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Harnsäure und Urat gegenseitig vor Ausfall schützen und andererseits 
der Teil des Urats, der sich in freie Harnsäure umgewandelt hat — der 
größte Teil — in der Lösung wieder durch neues Urat ersetzt werden 
kann, so steigt die Übersättigungsgrenze erheblich, bis die Acidität so 
groB wird, daß nun freie Harnsäure. ausfällt. Dann kommt es zum 
Ausgleich, und die Kurve verläuft daher wieder mit der Löslichkeitskurre. 

Man sieht, was hier gleich vorweggenommen werden möge, daß 
der Harn von geringer Acidität, etwa die günstigsten Verhältnisse für 
die Löslichkeit der „Harnsäure“ bietet, während das Blut in dieser 
Beziehung ungünstiger dasteht. 

Über die Einwirkung anorganischer Salze und die Beobachtung 
von Bechhold und Ziegler, daß K- und Li-Ionen ausfallhemmend. 
Na- und NH,-Ionen aber ausfallfördernd wirken, kann ich hier hinweg- 
gehen, da sich diese Wirkung, wie spätere Ausführungen beweisen werden. 
aus der Betrachtung des chemischen Gleichgewichts von selbst ergibt. 

Aus den Ausführungen geht hervor, daß die Schlußfolgerungen von 
Bechhold und Ziegler unrichtig sind, vor allem die, daß im Serum 
die Harnsäure als freie Säure gelöst sein müßte, da sich pro Liter 
500 mg lösen, während als Monatriumurat nur 25 mg Urat (= 22 mg 
Harnsäure) gelöst sein könrten. Es handelt sich vielmehr tatsächlich 
um Urat, und es kommt lediglich darauf an, ob die Bedingungen zur 
Bildung übersättigter Lösungen gegeben sind. 

Auch die Gründe, mit denen Bechhold und Ziegler die Annahme 
einer Übersättigung abweisen, sind nicht stichhaltig. Sie sagen: „... eine 
Übersättigung im üblichen Sinne kann nicht stattfinden, da ja Lösung 
und Ausscheidung bei konstanter Temperatur erfolgen“, und an einer 
andern Stelle: „Wären die beschriebenen Erscheinungen Übersättigungs 
erscheinungen im üblichen Sinne, so müßte sich, wenn auch langsam. 
alles überschüssige Natriumurat nach und nach ausscheiden, zumal js 
stets einige Krystalle davon als Bodenkörper zugegen sind.“ 

Tatsächlich handelt es sich aber um Übersättigung und die Eigen- 
tümlichkeit der langsamen Gleichgewichtseinstellung bei der „Harnsäure“. 
ferner das Vorhandensein eines metastabilen Konzentrationsgebietes bei 
der Übersättigung überhaupt geben den Schlüssel zum Verständnis. 


B. Die „Harnsäure“ im Harn. 


1) Das chemische Gleichgewicht im Harn in seiner Be- 
ziehungzur „Harnsäurelöslichkeit“. Die im Blut als Mononatriumurat 
gelöste Harnsäure wird nun in den Harn abgeschieden. Man kaan 
wohl mit Huppert‘®) annehmen, daß das Natriumurat als solches in 
den Harn übertritt. Hierbei kommt es zu einer starken Anreicherung 
in der Lösung, denn der Harn hat gewöhnlich einen Harnsäuregehalt 
von 0,3 bis 0,5 g pro Liter. Gleichzeitig tritt das Natriumurat mit 
den übrigen ausgeschiedenen Ionen in Beziehung, und es fragt sich, in 
welcher Weise sich das Gleichgewicht einstellen wird, unter welchen 
Umständen Bodenkörper auftreten und wie dieser beschaffen sein wird. 
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Von seiten der Ionen können wir zweierlei Einwirkungen auf das 
Jrat unterscheiden. Es gibt 

1. Ionen, die die echte Löslichkeit einfach herabsetzen, 

2. Ionen, die zu einer Umwandlung des Urats in eine andere Form 
ühren, womit natürlich auch eine Löslichkeitsänderung nach oben oder 
ach unten verknüpft ist. Mit der Änderung der echten Löslichkeit 
nd der Form geht dann auch eine Änderung der Übersättigungsgrenze 
land in Hand. Und von dieser wieder wird der Ausfall abhängen. 

Herabsetzend auf die echte Löslichkeit des Natriumurats müssen 
ie Na-Ionen des Harns wirken. Wenn man annimmt, daß der Na- 
onengehalt für gewöhnlich in den Grenzen einer 0,5 bis 2proz. NaCl- 
‘sung schwankt und im Durchschnitt einer 1 proz. entspricht, so ergibt 
ich für die Löslichkeit des Urats im Harn der Wert von 0,17 bis 0,10 g 
wo Liter, im Durchschnitt 0,13, wie wir früher sahen. Bei einem 
nittleren Gehalt an Urat von 0,4 bis 0,65 g ist der Harn dann an 
Jrat 3 bis 5fach übersättigt. 

Von der Wirkung der übrigen Basen kann man folgendes sagen. 
Jie freien U-Ionen des Natriumurats werden mit den freien K-, NH,-, 
ʻa- und Mg-Ioneu Produkte bilden, denen nach dem Massenwirkungs- 
resetz, eine bestimmte Menge undissoziierter Molekel entsprechen muß. 
Jurch Bildung dieser gehen U-Ionen verloren, so daß die Löslichkeit 
ür Natriumurat in der Lösung steigen muß. Da nun alle neugebildeten 
Salze in dieser Verdünnung sehr weitgehend dissoziiert sind, kann der 
ındissoziierte Anteil relativ nur sehr klein sein. Er ist aber auch ab- 
Jolut sehr klein, da die Konzentration der U-Ionen infolge der Herab- 
lrückung der Dissoziation des Urats durch die Na-Ionen eine sehr 
ıledrige ist, und daher auch die aus den freien Ionen gebildeten Pro- 
iukte eine geringe Größe haben. Es läßt sich also schon übersehen, 
laß die Löslichkeitserhöhung eine minimale werden wird. 

Da wir die Konzentration der freien U-Ionen und der in Betracht 
tommenden freien Kationen kennen, läßt sich der Umfang aber auch 
serechnen. 

Für den Fall 0,4 g Urat pro Liter, 1 Proz. NaCl, 0,25 Proz. KCI 
entsprechend dem durchschnittlichen K-Gehalt des Harns) ergibt sich 
‘olgendes: 

Die Konzentration der freien U-Ionen ergibt sich aus der Über- 
legung, daß das Produkt aus den gesamten Na-Ionen mit den freien 
U-Ionen gleich sein muß dem Ionenprodukt des Natriumurats in Wasser 
bei der Konzentration 0,4 g pro Liter. 

0,4 g = 0,00192 Mol sind zu 97 Proz. dissoziiert. Das Ionenprodukt 
ist also (0,00192 >X< 0,97.)?. Da die Konzentration der freien Ionen des 
anwesenden Natriumchlorids*) (=a) hier 0,141 Mol beträgt, so ist die 
Menge der freien U-Inonen in der Lösung 


2 
r= 00182 >< 097) — 2,46 >X< 107’ Mol. U-Ionen. KCI sind 2,5 g pro 





*) Die Natriumionen des Natriumurats können wegen ihrer geringen Menge 
(infolge der starken Zurückdrängung der Dissoziation) unberücksichtigt bleiben. 
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Liter — 0,0338 Mol in der Lösung. Davon sind 90 Proz. dissoriier. 


woraus sich die K-Ionen in der Lösung mit 0,0304 Mol t- 
rechnen. 

Das Produkt U><K ist demnach 7,48 xX 10-77. Angenommen = 
wäre KU allein in der Lösung, so wäre bei diesem Produkt die Kor- 





| 
| 


zentration der K- resp. U-Ionen — V 7,48%, 107 —865 X 1074. ur! Ä 


es entspräche diese Konzentration dem dissoziierten Anteil des Sals 
Der undissoziierte dazu beträgt etwa 2 Proz..—1,73><10"°Mol P: 
zu demselben Ionenprodukt immer aueh derselbe undissoziierte Ante: 


eines Salzes gehören muß, beträgt auch in unserm Fall die Menge di: | 


neugebildeten undissoziierten Molekel 1,73 >< 10° Mol = 0,00356 g Ki 


| 


(undissoziiert). Ebenso viel NaU-Molekel können sich :nun ionisiere: : 
Um so viel günstiger würden sich also die Löslichkeitsverhältnisse e ; 


stalten. Man sieht, daß dieser Betrag äußerst gering ist, es hande:: 
sich nur um 0,9 Proz.! 

Und hier haben wir noch diejenige Base gewählt, die nach der 
Natrium am reichlichsten vertreten ist. Entsprechend geringer gestak‘' 
sich die Erhöhung beim NH,, Ca, Mg, so daß wir im ganzen, a 


| 


Basen zusammen genommen, auch bei größerer Uratkonzentratio ! 
höchstens mit 1,5 Proz. rechnen dürfen, was vernachlässigt werden kant 


Im Gegensatz hierzu sind von allergrößtem Einfluß auf die For: 
und die Löslichkeit die H-Ionen, die nach früheren Erörterungen in 
normalen bis sehr sauren Harn in einer Konzentration von 3x 10" 
bis 3><10”° anwesend sind. Sie stammen größtenteils aus der Säur- 
H,PO, und verwandeln den größten Teil des Urats in freie Har- 


säure. So wandeln sich im normal sauren Harn (H=3x10-%) etw. 


75 Proz., in sehr saurem (H=3%10-°) etwa 96 Proz. des Urar 
in freie Harnräure um. Bei Gegenwart von Urat hat nun, wie meine 
Versuche gezeigt haben, die Harnsäure die Fähigkeit, sich mehr oder 
weniger lang in Lösung zu halten. Bei normaler Acidität fällt se 
von selbst überhaupt nicht aus, bei höherer langsam in zeitlicher A} 
hängigkeit von dem Aciditätsgrad und von der „Harnsäure“konze- 
tration. Darin liegt also das Geheimnis der großen „Harnsäur”- 
löslichkeit im Harn und nicht in der Schutzwirkung von Kolloider 
Denn die Lösungsmöglichkeit ist schon in rein wäßrigen Lösung: 
derart bedeutend, daß sie zur Erklärung völlig genügt. Schon su: 
diesem Grunde kann die Rolle der Kolloide nur eine geringe sein. 

Bei höherer Acidität ist aleo hier ein Fall gegeben, in dem sponta? 
Bodenkörper auftritt. Wir müssen nun die Frage der Sediment- 
bildung näher erörtern. Dabei müssen wir streng scheiden zwische 
den bei 37° und bei Zimmertemperatur eintretenden Vorgängen. 

2) Bedingungen für den Ausfall von Natriumurst un! 
und freier Harnsäure im Körper bei 37°. Im Körper bei 3:' 
wird ein spontaner Ausfall von Urat nur in ganz exzeptionellen Fale 
auftreten können. Denn einmal bleiben bei 37° innerhalb der gewöhr- 
lichen Grenzen des Kochsalzgehalts von 1,0 bis 1,7 g, wenigstens 1.3 £ 
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Jrat in Lösung, und zweitens ist bei der gewöhnlichen Acidität des 
[arns ®/, in freie Harnsäure umgewandelt. Es wird ein Ausfall von 
rat bei dieser Temperatur nur bei sehr hohem „Harnsäure“gehalt des 
[arns und bei neutraler oder alkalischer Reaktion erfolgen können. Am 


Teutralpunkt H=1%10-? ist von der Gesamt-„Harnsäure“ des Harns 
3 Proz. bei der etwas alkalischen Reaktion des Bluts (H = 3 X< 107°) 
8 Proz. als Urat anwesend. Außerdem ist zu bedenken, daß nach den 
ersuchen von Bechhold und Ziegler‘) und Schade”®) im Bereich 
ieser H-Ionenkonzentrationen etwa die geringste Übersättigungsmöglich- 
eit besteht (im Serum blieben nur 0,64 g Urat gelöst). 

Die Na-Ionenkonzentration hat einen geringeren Einfluß, als man 
ach dem Verhalten bei der echten Löslichkeit erwarten sollte. Immerhin 
egünstigt ein höherer Gehalt den Ausfall. 

Ein hochgestellter Harn („Harnsäure“- und Na-Ionenreich) mit 
icht alkalischer Reaktion wird also am ersten spontan Urat bei 37° 
usfallen lassen. 

Die Erfahrung stimmt mit diesen auf experimenteller Grundlage 
ufgebauten Überlegungen überein. In den Harnwegen wird Urat 
ußerst selten angetroffen. Um so öfter dagegen die freie Harnsäure. 
ür den Ausfall dieser ist in praktischen Grenzen die Konzentration 
on untergeordneter Bedeutung. Vor allem ist der Grad der Acidität 
wschlaggebend. Bei einer geringen Acidität Å =3 x< 107° wird es 
uch bei höherem „Harnsäure“gehalt spontan nicht zu einer Harnsäure- 
becheidung kommen, Der Ausfall setzt eine höhere Acidität voraus. 

Zu einem gleichzeitigen Ausfall von freier Harnsäure und Natrium- 
rat kann es bei 37° unter keinen Umständen kommen. 


3) Bedingungen für den Ausfall von Natriumurat und 
reier Harnsäure außerhalb des Körpers bei 18°. Anders liegen 
lie Verhältnisse bei der Abkühlung des Harns auf 18°. Bei dieser 
‚emperatur werden die Lösungsbedingungen sowohl für die freie Harn- 
äure als auch für das Urat sehr verschlechtert. Bei 18° sinkt die 
‚bsolute Übersättigungsgrenze des Natriumurats von 1,3 auf 0,45 g. Bei 
iner Acidität von 3 >< 107° wird nun allerdings dieser Wert für das 
Jrat kaum überschritten werden, da nur !/, der Gesamtharnsäure als 
Jrat anwesend sein kann. Dagegen fällt bei dieser H-Ionenkonzen- 
ration, wie meine Versuche gezeigt haben, sobald der Uratgehalt höher 
teigt als 0,45 g pro Liter, freie Harnsäure aus. In sehr saurem Harn 
raucht jedoch der Gehalt an „Harnsäure“ nur minimal zu sein, um 
:in Sediment von Harnsäure hervorzubringen. 

Bei neutraler Reaktion wird andererseits Urat als Bodenkörper 
auftreten, wenn der Grenzwert von 0,45 g überschritten wird. Da- 
zwischen gibt es nun alle Übergänge von reinem Urat- bis zum reinen 
Harnsäuresediment, Gemische in jedem Verhältnis. Und zwar wird im 
Sediment das Verhältnis Harnsäure/Urat nicht nur von der Acidität 
abhängen, sondern auch in gewissen Grenzen vom Natriumionengehalt 
und vor allem von der Konzentration der Gesamtharnsäure. Ist diese 
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groß, so fällt leichter noch Urat neben der Harnsäure aus, da de 
Grenzwert für das Urat dann eher überschritten wird, obwohl nur & 
Teil der Gesamtharnsäure in Salzform anwesend ist. 

Auch darf nicht vergessen werden, daß mit dem Ausfall von freie 
Harnsäure die Acidität sinkt, somit nun der Ausfall des Urats be 1 
günstigt wird. 

So kommen die Gemische von Harnsäure und Urat zustande, wr f 
sie gewöhnlich im Harnsediment zur Beobachtung gelangen und wi f 
sie gelegentlich der Quadriuratfrage eingehend erörtert wurden. Dabe 
haben die Sedimente amorphe Gestalt, wenigstens kann man ausgeprägte 
Krystalle mikroskopisch meist nicht konstatieren. Das spricht aber durch 
aus nicht dagegen, daß wenigstens eine unvollkommene krystallinisch 
Struktur bestehen kann. Konglomerate von winzigen unregelmäßig ge 
stalteten Krystallen machen eben auch den Eindruck der rein amorphe 
Form, ebenso wie solche Einzelkrystalle als Körnchen erscheinen. Das $ 
Aussehen im polarisierten Licht (schwarzes Kreuz oder Interferen- 
farben) entscheidet dann über die eigentliche Struktur. 

Daß der Ausfall in scheinbar amorpher Gestalt erfolgt, mag woi 
durch die Kolloide bewirkt sein, von denen ein solcher Einfluß `} 
ganz bekannt ist. | 
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Abb. 17. Darstellung des Spontanausfalls von freier Harnsäure und von 
Natriumurat (bei Gegenwart von 1 Proz. Kochralz) bei 37°. 
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Abb. 17a. Darstellung des Spontanausfalls von freier Harnsäure und vo 
Natriumurat (bei Gegenwart von 1 Proz. Kochsalz) bei 18°. 

Anm.: Bei der Unschärfe und schwierigen Feststellbarkeit der Übersättigung 

können die Kurven .nicht in allen Punkten Anspruch auf absolute Gè | 

nauigkeit machen. 
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Zur besseren Veranschaulichung der Bedingungen, unter denen der 
iusfall von freier Harnsäure resp. von Natriumurat bei 37° und bei 
8° erfolgt, seien folgende zwei Kurvenzeichnungen beigefügt. Die 
eichnungen sind für den Fall eines mittleren NaCl-Gehalts (= 1 Proz.) 
ntworfen unter Zugrundelegung der oben gefundenen Übersättigungs- 
renzwerte und unter Berücksichtigung der Kurve von Henderson 
ber das Teilungsverhältnis zwischen freier Säure und Salz bei ver- 
thiedenen Aciditätsgraden. Auf die Abszisse sind die „Harnsäure“- 
onzentrationen in Gramm pro Liter, auf die Ordinate die Aciditäts- 
rade aufgetragen. Die eine Kurvenlinie gibt in jeder Figur die Grenz- 
erte für die Harnsäure, die andere für das Urat (auf Harnsäure be- 
chnet) an. Jenseits dieser Linien liegt dann das Ausfallsgebiet 
‚chraffiert) der betreffenden Substanz. Wo sich beide Gebiete über- 
ecken, kann sowohl Säure wie Salz zum Ausfall kommen. 


Öbige Erörterungen sind an Hand der Kurven leicht zu verfolgen. 
nteressant ist der Vergleich beider Zeichnungen. Je tiefer die Tem- 
eratur sinkt, desto mehr überdecken sich beide Gebiete, desto früher 
berschneiden sich beide Kurven und desto weiter nach links rückt 
er Schnittpunkt. Um so leichter wird sich also auch ein gemischtes 
ediment bilden können. 


Nun wäre aber noch zu erwägen, ob außer freier Harnsäure und 
\atriumurat nicht ein anderes harnsaures Salz zum Sedimentbildner 
serden kann. Wir sahen ja, daß die andern Basen in Beziehung zur 
larnsäure treten und unter der Voraussetzung, daß eines der so ge- 
-ildeten Salze unlöslicher ist als das Natriumurat, könnte dieses neu- 
‚ebildete Salz ausfallen. Wie gezeigt wurde, geschieht nun die Bildung 
lieser neuen Salze nur in sehr geringem Maße wegen der geringen 
Xonzentration der U-Ionen in der Lösung. Zudem ist auch die Kon- 
entration der Kationen abgesehen vom Natrium im Harn eine der- 
itige, daß im allgemeinen die Basen der unlöslichsten Urate am 
venigsten vertreten sind. Entsprechend der Reihenfolge der Löslichkeit 
esp. der Übersättigungsmöglichkeit ist der Gehalt an K-Ionen am 
größten, — 0,25 Proz. KCI, dann folgen Ammonium (= 0,1 Proz. Am- 
noniumchlorid), Ca und Mg (= 0,025 bis 0,05 Ca- resp. Mg-Chlorid). 
~ Rivalisieren mit dem Natriumurat kann noch am ehesten das Am- 
moniumurat, besonders in Fällen, wo NH,-Ionen in größerer Konzen- 
tration anwesend sind, was bei der variablen Zusammensetzung des 
Harns öfters der Fall ist. 


4) Bedingungen für den Ausfall von Ammoniumurat bei 
37%. Die Bedingungen für den Ausfall von Ammoniumurat lassen sich 
technerisch verfolgen in folgender Weise: Ammoniumurat kann nur dann 
ausfallen, wenn das Produkt aus U- und NH,-Ionen in der Lösung 
größer wird als das Produkt, das an der Übersättigungsgrenze des 
Ammoniumurats vorhanden ist. Entsprechend dem Ausdruck „Löslich- 
keitaprodukt“ kann man dieses (natürlich größere) Produkt „Grenzprodukt“ 
nennen. Die U-Ionen stammen nun aus dem dissoziierten Anteil des 
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Natriumurats, die NH,-Ionen aus dem dissoziierten Anteil anwesend: 
Ammoniumsalze. l 

Die U-Ionenkonzentration richtet sich nach der absoluten Meng- 
des Natriumurats und nach der Konzentration der Na-Ionen in dz 
Lösung. Bei gleicher Uratmenge steigt die U-Ionenkonzentration m- 
fallendem Na-Ionengehalt. Bei gleichem Natriumgehalt ist die U-Ioner- 
konzentration am größten an der Übersättigungsgrenze. 

Nehmen wir den gewöhnlichen Fali einer 1proz. NaCl-Lösun; 
so liegt die ‚Übersättigungsgrenze des Natriumurats bei 1,3 g pr 
Liter. Der dissoziierte Anteil und damit die U-Ionenkonzentratic: 
unter diesen Umständen läßt sich in ähnlicher Weise, wie oben gezeiz. 
leicht berechnen. 

Für die Lösungen von 1,3 g Natriumurat in Wasser gilt &- 
Gleichung: | 


Konzentrationsprodukt 
0,00577 (1 — 0,95) >< K = (0,00577 >< 0,95)? 
undissoziierter Anteil  dissoziierter Anteil 
NaU><K — Na xÜ. 


Das Konzentrationsprodukt muß immer den gleichen Wert te- 
halten. Treten noch a Na-Ionen hinzu und wird die unbekannte Meng 
der Na- resp. der U-Ionen des Urats mit x bezeichnet, so nimmt d: 
rechte Seite der Gleichung die Form an: 


(a-+x)-x. 
Dieses Produkt muß dann den Wert des Konzentrationsprodukts haber. 
also 
x? ax = (0,00577 X< 0,95)°. 

Daraus läßt sich x berechnen, da die Konzentration der freie 
Ionen einer 1 proz. NaCl-Lösung a= 0,141 bekannt ist. 

Es ergibt sich so 

x — 0,00021 Mol. U-Ionen. 

Nehmen wir nun an, die Lösung enthielte außerdem 0,1 Proz. N HA 
so gibt das 0,0174 Molekel NH,-Ionen. 

Das Produkt U-NH, ergibt dann 3,654 >< 107°. 

Das Grenzprodukt des Ammoniumurats beträgt dagegen 1,303 >x< 19 ”. 
ist also größer. 

Demnach kann kein Ammoniumurat ausfallen. 

Haben wir dagegen beispielsweise einen Gehalt von 0,5 Pros. Naŭ 
und 0,2 Proz. NH,CI und berechnen in derselben Weise das Produk 
U><NH, an der Übersättigungsgrenze des Natriumurats (1,7 g Pr 
Liter), so ergeben sich 0,00079 Mol. U-Ionen und 0,0335 Mol NE, 
Ionen. Das Produkt nimmt dann den Wert 2,647 ><10”° an, ist abo 
größer als das Grenzprodukt des NH,U (= 1,303 x 10°). 

In diesem Falle muß also Ammoniumurat ausfallen. 
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In der Praxis wird dieser Fall wegen des erforderlichen hohen 
[aurnsäuregehalts kaum vorkommen. Ein anderer aber um so häufiger. 
Venn nämlich durch ammoniakalische Gärung reichlich Ammonium- 
onen im Harn entstanden sind, wird ein weit geringerer Harnsäure- 
ehalt genügen, um vor allem bei Zimmertemperatur Ammoniumurat- 
»diment zu bilden. Dann hat der Harn ja auch die für den Urat- 
usfall geeignete etwas alkalische Reaktion. 

Aus allen diesen Erwägungen und Berechnungen sieht man, eine 
rie wicltige Rolle die Übersättigungsgrenzwerte der Substanzen spielen. 
licht die Werte für die echte Löslichkeit, sondern die Grenzwerte sind 
ür den Spontanausfall maßgebend. Die echte Löslichkeit kommt nur 
ısofern in Betracht, als sie das metastabile Konzentrationsgebiet nach 
nten hin begrenzt. Letzteres ist aber von Bedeutung für die Fälle, 
ı denen ein entsprechender Bodenkörper bereits vorhanden ist, der 
ewirkt, daß auch innerhalb des metastabilen Gebiets ein allerdings 
angsamer Ausfall erfolgt. 

Damit kämen wir zu einer neuen Frage, nämlich der, in welcher 
Veise sich bei Anwesenheit eines Bodenkörpers und dessen verschie- 
lener Beschaffenheit der Ausfall gestaltet. 


Fünftes Kapitel. 


Der Ausfall bei Vorhandensein von Bodenkörper. 
Die Steinbildung. 


A. Einfluß von Sediment auf den Ausfall. 


Ein rein amorpher Bodenkörper würde natürlich keine Wirkung 
wsüben. In der Praxis haben wir es aber, wie oben bemerkt, nie mit rein 
ımorphem Bodenkörper zu tun, vielmehr wird, wenn nicht schon von 
rornherein, so doch sehr bald durch die allmähliche Umwandlung min- 
lestens ein Teil in krystallinischer Gestalt zugegen sein. Entsprechend 
ler Gesamtoberfläche aller dieser Krystalle wird das Tempo des weiteren 
Ausfalles aus der Lösung ein schnelleres oder langsameres sein. Und 
vor allem wird der zeitliche und damit der quantitative Verlauf sehr 
vom Übersättigungsgrade — wie oben gezeigt, vom Quadrat desselben 
— abhängen. Dabei vergrößern sich die vorhandenen Krystalle und 
von ihnen aus wird der Anstoß zur Bildung neuer Krystalle gegeben. 

Bei der einfachen Sedimentbildung tritt die Bodenkörperwirkung 
ein, sobald sich der erste Krystall spontan gebildet hat. Das spontan 
ausgefallene Sediment wird sich dadurch vermehren, 'auch wenn der 
Gehalt der Lösung bereits unter den Grenzwert gesunken ist und der 
metastabile Zustand eingetreten ist. 

Ob nun der Bodenkörper in Gestalt von Einzelkrystallen zugegen 
ist oder in Form von Konglomeraten, die, wenn sie groß und fest genug 
sind, einen Stein bezw. Steinkern darstellen, ist nur insofern von Unter- 
schied, als durch das Zusammenbacken die Gesamtoberfläche gewaltig 
verringert ist, so daß die Bodenkörperwirkung in diesem Falle eine viel 
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schwächere sein muß. Im übrigen geht aber der Prozeß in der gleich« 
Weise vor sich: vorhandene Krystalle wachsen und neue werden gebild 
wobei die alten Krystallisationszentren darstellen. 


B. Bedingungen der Anlagerungen an Steinkerne. 

Es war nun für die Steinbildung wichtig, zu wissen, wie er 
derartige Anlagerung bei der Harnsäure und ihren Salzen stattfinde: 

Daß eine solche tatsächlich möglich ist, wurde schon früher durt: 
die Versuche von Pfeiffer mit großer Wahrscheinlichkeit gelehrt. 

Pfeiffer®®) machte die Beobachtung, daß jeder saure Ham ia 
der Filtration durch ein mit gewogener reiner Harnsäure beschickt: 
Filter einen Teil seiner Harnsäure verlor, wobei das Filtergewicht zu- 
nahm. Bei einem leeren Filter war das nie der Fall. Er zog daraus de: 
Schluß, daß die Filterharnsäure solche aus dem Urin „anziehen“ mübte 

Daraufhin legte er sich die Frage vor, ob bei der Steinbildun: 
vielleicht ein ähnlicher Prozeß in den Harnwegen vor sich geht un: 
brachte deshalb Harnsäureklümpchen in zweimal täglich erneuerten nict: 
filtrierten Harn, der nicht sedimentierte. Es zeigte sich, daß die Klünr- 
chen wuchsen. Sie bestanden lediglich aus Harnsäure und harnsaure: 
Salzen. Daraus schloß er, daß ein Kern für die Steinbildung im Körper 
das Wesentliche wäre. Ein Schleimklümpchen mit 1 oder 2 Hamräur- 
krystallen genüge zur weiteren Anlagerung; der Harn müsse nur z- 
nügend Harnsäure enthalten, was ja besonders bei an Konkremente 
Leidenden der Fall sei. Bei normalem Harn träte nur deshalb kei 
Steinbildung auf, weil es am nötigen Kern fehle. 

In dem so hergestellten künstlichen Steinen fand er auch das Èv 
stein’sche organische Gerüst wieder. 

Diese Untersuchungen habe ich nun fortgesetzt, jedoch in reitet 
Lösungen, um das Gesetzmäßige des Vorganges auf Grund der nenge 
wonnenen Kenntnisse vom Wesen der Harnsäurelösungen zu ermitteu 
Auch wollte ich feststellen, ob die Kolloide beim Steinbildungspres 
eine primäre oder eine sekundäre Rolle spielten, — primär in des 
Sinne, daß sie in irgend einer Art gefällt werden, dabei die Krystalo: 
mitreißen und quasi zusammenbacken. Dieses war allerdings nz 
meinen bisherigen Untersuchungen von vorn herein im höchsten Grik 
unwahrscheinlich. 

Ähnlich wie Pfeiffer brachte ich aus reinen Materialien her“ 
stellte Steinkerne in übersättigte Lösungen der gleichen oder einer ander:: 
Substanz. Als Kernsubstanz wurden die verschiedenen Urate, re: 
Harnsäure und Phosphate benutzt. Die Kerne wurden so hergetl‘ 
daß eine gewisse Menge der Substanz mit etwas starker Albuminlösu:! 
zu einem dicken Brei verrührt, kuglig geformt und durch vorsichti® 
Erhitzen das Eiweiß zur Koagulation gebracht wurde. Der so enthalt” 
Kern wurde mit Alkohol und Äther behandelt, getrocknet und gewof!- 
In einigen Fällen wurde der Albuminlösung etwas Eosin zugesetzi, U 
später durch die Anfärbung den Kern vom Ansatz besser unterscheidt? 


zu können. 
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Als Lösungen wählte ich reine Uratlösungen oder aber Urat-Koch- 
salz-Phosphatlösungen von höherer Acidität (entsprechend dem sauren 
Harn), denen teilweise noch ein Kolloid zugesetzt wurde. Alle Versuche 
wurden bei Körpertemperatur angestellt. 

Die Lösung wurde täglich einmal gewechselt, die Kerne täglich 
oder in größeren Zeitabständen getrocknet und gewogen. 

Es ergab sich nun folgendes Gesetzmäßige: Die einzige Be- 
dingung für ein Ankrystallisieren an einen Kern ist die Über- 
sättigung der Lösung. Aus einer nichtübersättigten Lösung 
erfolgt auch keine Anlagerung. Die in Übersättigung befind- 
liche Substanz lagert sich an ohne Rücksicht auf die Art des 
Steinkerns. Jedoch geht das Wachstum des Kerns unter sonst 
gleichen Bedingungen erheblich schneller von statten bei 
gleichartigem Kern. Die Schnelligkeit des Wachstums hängt 
außerdem von dem Übersättigungsgrade ab. 

Den Lösungen zugefügte Kolloide werden mitgerissen 
Sie haben auf das Steinwachsen nur insofern Einfluß, als sie 
den Ausfall ein wenig verzögern, im übrigen spielen sie eine 
rein passive Rolle. 

Die merkwürdige Tatsache, daß auch fremde Kerne zu einer An- 
lagerung führen, findet viell6icht darin ihre Erklärung, daß es zunächst 
infolge von Adsorption zu einer Verdichtung und zu einer lokalen, 
so großen Konzentrationserhöhung kommt, daß ein Spontanausfall 
einiger Krystallle an den fremden Kern eintritt, wodurch nun die Be- 
dingungen für weiteres Wachstum gegeben sind. Für die Auffassung 
spricht einmal die Erscheinung, daß es in diesen Fällen oft eine längere 
Zeit (1 bis 2 Tage) dauert, bis überhaupt das Wachstum beginnt. Es 
muß eben erst zur Bildung von Keimen kommen, was bei dem trägen 
Ausfall der „Harnsäure“ Zeit braucht. Ferner spricht dafür das ge- 
wöhnlich viel langsamere Wachstum auch später. Die wirksame Ober- 
fläche ist noch lange Zeit viel geringer, als wenn der ganze Kern aus 
dem zu erwartenden Bodenkörper besteht. 

Von meinen Veruchen gebe ich hier eine entsprechende Auswahl 
wieder. 

I. Ansatz von Urat an verschiedene Kerne. 















2,8 w | Ammo- || Verschiedene Kernein einer kochend 
— aim- gesättigten Ammoniumuratlösung 
Natriumurat- E 5:8 uratkern | 
Kerne in 5fach | & Dz in über- Am- Natri- 
übersättigter | ŠE 5 |sättigter || Harn- | moni- | Phos- — 
wässriger Sca H | Natrium-|| Säure- um- phat- | rat. 
Uratlösung FEE: urat- kern urat- kern — 
Au: * lösung kern | 















sofort | 0,1799 | 0,1896 
n.1Tag| 0,2242 0,2416 
n. 2 Tg. | 0,3264 | 0,3126 


0,1294 | 0,1004 | 0,2374 ! 0,0738 
0,1294 | 0,1070 

0,1332 | 0,1254 0,0809 
0,1393 | 0,1388 | 0,2400 | 0,0824 
0,1442 


0,2010 


0,2682 
n.3 Tg. 


Ansatz: Natriumurat Ansatz: Ammoniumurat 
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II. Ansatz von Harnsäure an einen Harnsäurekern, zugleich Versuch ūbe: 
den Einfluß von Albumin. 


Kern in früher erwähnter saurer Urat-Phosphat-Kochsalzlösun: 
(130 cem 2nH,PO, +85ccm nNaOH, 1°/, NaCl und etwa 0,8g Uri 
pro Liter). 

Lösung täglich erneuert. 


Harnsäurekern 






Phos- 


ohne 1m.2,5Proz. phatker: 


ohne m.2,5Proz., ohne !m.2,5Proz. 
Albumin | Albumin 


Albumin | Albumin : Albumin | Albumin 











sofort | 0,0575 | 0,1759 | 0,3180 | 0,2566 ' 0,2434 | 0,2640 | 0,121; 
n.1Tag 0,3260 0,3032 

n.2Tg. | 0,0914 | 0,2650 | 0.3052 | 0,2986 | 0,236: 
n.3 Tg. | | 0,3370 | 0,3090 | 0,3394 | 0,23% 
n.4Tg. | | 03434 | 03184 | 0.3590 | 023% 


III. Ansatz von Harnsäure an Ammoniumurat- und Harnsäurekerm. 
zugleich Versuch über den Einfluß von Kolloiden. 
Lösung wie bei II, täglich erneuert. 



















: Kern aus 
Kern aus krystalli- È 
nischemAmmoniumurat A un, Kern aus Harnsäur: 
obne | mit Al- | mitGe- | ohne | mitGe-| ohne | mit Al-| mit&- 
Kolloid | bumin | latine | Kolloid | latine Kolloid | bumin | lm 




























sofort 0,0660 | 0,0648 | 1702 | 0,0411 | 0,1290 | 0,1865 | 02" 
n. 8Tg. 0,0640 | 0,0668 0,1646 | 0,2352 0.51% 
n.12Tg. 0,2948 ` 0,35 


| 
ı 040k 









n.18 Tg. 0,1096 

n.20 Tg. 0,1148 | 0,0806 0,3038 ` O4 
n.24 Tg. 0,1235 | 0,0908 0,3212 | 0AE 
n.28 Tg. 0,1321 0,3349 084 
n.32Tg. 0,1341 | 0,1790 0,3440 
n.36 Tg. | 


n.41 Tg. | 0,1480 


Ansatz besteht überall aus reiner Harnsäure. 


Das Wissenswerte über die Versuche geht aus den Tabele 
hervor. | 

Die erste enthält die Anlagerung von Natrium- oder Ammonium 
Urat an verschiedene Kerne. 

Die zweite die Anlagerung von reiner Harnsäure an Harısiur 
kerne und einen Phosphatkern. 

Die dritte die Anlagerung von Harnsäure an Kerne aw IT 
»tallinischem und amorphem Ammoniumurat resp. aus Harnsäure. D 
Versuche sind über längere Zeit ausgedehnt. 

Tabelle II und III enthält zugleich Studien über die Wirkung der 
Kolloide Albumin und Gelatine. 
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Abgesehen von den genannten Gesetzmäßigkeiten ist die geringe 
Wirkung der Kolloide sichtbar. Als Typen wurde ein reversibles (Ge- 
latine) und ein irreversibles (Albumin) gewählt. Weder das eine noch das 
andere beeinflussen das Wachstum wesentlich. 

Die gebildete Steinschale zeigte bei den Kolloidversuchen eine 
etwas größere Festigkeit. Im übrigen ließ sie in schönster Weise die 
Radiärstellung der Krystalle erkennen. Manchmal ragten größere Kry- 
stalle als glitzernde Stacheln über die Oberfläche hervor. 

Für das Wachtum in den Harnwegen kann man daraus folgende 
Schlüsse ziehen: An einem vorhandenen Sternkern muß eine Anlagerung 
solcher Substanzen erfolgen, welche im Harn in Übersättigung vor- 
handen sind. Bei der »Harnsäure« kommt die freie Säure und das 
Natriumurat, gelegentlich bei stark ammoniakilischem Harn auch das 
Ammoniumurat ir Frage. Über die Anlagerungsbedingungen der freien 
Säure und des Natriumurats gibt ein Blick auf beifolgende Kurven- 
zeichnung Auskunft. Auf die Abszisse sind die „Harnsäure“-Konzen- 
trationen in Gramm pro Liter, auf die Ordinate die Aciditätsgrade ` 
aufgetragen. Die Kurvenlinien stellen die Löslichkeit der Harnsäure 
resp. des Natriumurats (auf Harnsäure berechnet) unter Berücksich- 
tigung des Teilungsverhältnisses zwischen Säure und Salz bei dem be- 
treffenden Aciditätsgrad dar. Jenseits der Linien liegen die Übersättigungs-, 
also auch Anlagerungsgebiete beider Substanzen. Wo sich beide Gebiete 
überdecken, kann eine Anlagerung sowohl von Harnsäure, wie von 
‚Natriumurat erfolgen. Der mittlere „Harnsäure“-Gehalt des Harns ist 
besonders hervorgehoben. 





EG — — Di; ORT, —— 
Ir WDR I ——— —— 
Wa 


Azidi 
Sehr saurer Harn Er v 
Saurer Harn 1x10 







RAR, ER 
A DR — * — ses — ñz —— 
een OH LEERE 


Normaler Harn 3m ee S TERIERA KERRE 
| VASE RAR: 000822 rex —— 

OOOO EER RITTA 
IR = DAOA OR * UASA, SERRER 


IN, Fa 


A 

N; 8 

—— RER — ER 
Sum NENNT Sas “. 


B 
Ta xx SIIIS 


—— — iii 
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Konzentration in g Harnsäure pro Liter — 


Abb. 18. Darstellung der Anlagerungsgebiete der freien Harnsäure und 
des Natriumurats bei 37° (NaCl-Gehali 1 Proz.). 


Das Studium der Zeichnung lehrt, daß sich aus saurem und sehr 
saurem Harn freie Harnsäure und nur diese anlagert, woraus auch der 
Kern bestehen mag, denn nur diese ist in übersättigtem Zustande 
vorhanden. Das Tempo der Anlagerung wird abhängen vom Aciditäts- 
grad, von der Harnsäurekonzentration und — zuerst wenigstens — von 
der Art des Steinkerns. 

Liegt die H-Ionenkonzentration zwischen 3 >< 107 und 3x 1077, 
3 gelangt man bei mittlerer „Harnsäure“ -Konzentration in das An- 
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lagerungsgebiet beider Substanzen und es verschiebt sich das Verhältnis 
nn in der Lösung immer mehr zugunsten des Urats. Im nor- 
malen Harn wird sich jedoch immer noch fast nur Harnsäure anlagern 
Bei neutraler und alkalischer Reaktion fällt dann die freie Harnsäur 


ganz außer Betracht. 


' C. Das Wesen der Steinbildung. 


Diese experimentell in reinen Lösungen gefundenen Tatsachen 
werden nun aufs beste bestätigt durch die analytischen Befunde, die 
Kleinschmidt?) auf Anregung von Aschoff an natürlichen Harm- 
steinen erhoben hat, wenn man die Erfahrung berücksichtigt, daß Stein- 
kranke, bevor es zu einer Entzündung der Harnwege und zu einer 
Zersetzung des Harns gekommen ist, stark sauren Harn abscheiden. 
Er fand nämlich in der Schale der nicht auf entzündlicher Basis ent- 
standenen „Harnsäure“steine fast ausschließlich freie Harnsäure. Der 
Umstand, daß der Kern regelmäßig aus Ammoniumurat bestand, läßt den 
Rückschluß zu, daß die Kerne entstehen durch eine akute Über- 
schwemmung des Harns gleichzeitig mit Harnsäure und mit Ammonium- 
ionen; es entsteht dann ein oberhalb der Übersättigungsgrenze liegendes 
Konzentrationsprodukt U><NH, und da dann auch infolge der reichlich 
vorhandenen Ammoniumbase die Reaktion des Harns eine neutrak 
oder alkalische sein wird, so sind alle Bedingungen für den Ausfall 
von Ammoniumurat gegeben. 

In der Streitfrage, ob die Steinbildung auf ein primäres Ausfallen 
der Kolloide oder der Kristalloide zurückzuführen ist, geben meine 
Versuche einen Ausschlag zugunsten der Krystalloidtheorie. Sie bilden 
eine vorzügliche Stütze für die Anschauung der nichtentzündlichen 
Steinbildung Aschoffs°*). Aschoff unterscheidet mit Kleinschmidt 
zwischen primären oder Kernsteinen, deren Entstehung er auf eine 
vorübergehende Übersättigung des Harns an Steinbildnern — nad 
Kleinschmidt fast immer Ammoniumurat — zurückführt und zwischen 
sekundären oder Schalensteinen, die dadurch entstehen, daß sich 
abhängig von der Konzentration und Reaktion des Harns Harnsäurt 
und ihre Salze, Oxalate oder Phosphate an einen vorhandenen Kers- 
stein anlagern. 

Die Entstehung der primären Steine sowie auch der Kerne de 
sekundären Steinbildungen geht offenbar in folgender Weise vor sich: 

Der Anstoß zur Steinbildung wird gegeben durch eine plötzlich 
Ausschwemmung von Steinbildern durch die Nieren in einer solchen 
Konzentration resp. unter so ungünstigen Lösungsbedingungen, daß es 
zu einem schnellen Ausfall kommt. Die eigentliche Ursache der Aus 
fällung ist nach meinen Untersuchungen die im labilen Konzerv 
trationsgebiet liegende Übersättigung an Steinbildnern. Die bekann- 
teste derartige Ausfallserscheinung ist der Harnsäureinfarkt der Nev 
geborenen. Doch auch jede durch andere Ursachen bedingte plöu- 


en. 
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liche Harnsäureausschwemmung kann zur Entstehung eines primären 
Steines führen. Bleibt ein Teil der dabei entstandenen plastischen 
Massen im Nierenbecken liegen, so tritt eine Verhärtung derselben ein 
und es entstehen die primären lockeren ungeschichteten Steine, wie sie 
besonders häufig bei Kindern gefunden werden. 

Daß die lockeren Bildungen tatsächlich diese Genese haben, geht 
aus der gleichen Bauart und der gleichartigen chemischen Zusammen- 
setzung hervor, die sie, wie Kleinschmidt gezeigt hat, mit den 
Infarktbildungen gemeinsam haben. Insbesondere bestehen sowohl die 
Infarkte, als auch die primären sowie die Kerne der sekundären Steine 
fast durchweg aus Ammoniumurat. Es muß deshalb neben der reich- 
lichen Ausschwemmung von Harnsäure auch eine solche von Ammoniak 
angenommen werden. Andernfalls müßte nach unseren früheren Aus- 
 führungen Natriumurat ausfallen. Eine mit dem großen, plötzlichen 
Harnsäureüberschuß Hand in Hand gehende vermehrte Ammoniakaus- 
scheidung ist sehr wahrscheinlich, da Ammoniak im Körper in gewissen 
Grenzen in beliebiger Menge gebildet werden kann und regelmäßig zur 
Absättigung eines Säureüberschusses verwendet wird. 

Für die Infarktbildungen hat Aschoff einwandfrei nachgewiesen, 
daß die Ebsteinsche Anschauung sowohl von der primären Bildung 
eines Gerüstes aus Kolloiden als auch von ihrer spezifischen Natur 
unhaltbar ist. Beim experimentellen Harnsäureinfarkt der Tiere wurde 
das Urat ohne nennenswerte Nekrose der Epithelien der Tubuli contorti 
in unsichtbarer Form ausgeschieden und gelangte trotzdem in den 
unteren Abschnitten der Kanälchen mit einem Gerüst zur Ausscheidung. 
Es bildet sich demnach beim Ausfall der Steinbildner erst sekundär 
ein Gerüst genau in derselben Weise, wie es Moritz°*) beim Ausfall jedes 
Urinsediments oder Schreiber!) bei Entstehung eines Niederschlags in 
eiweißhaltiger Lösung beobachten konnte. 

Spezifische Körper sind bei der Bildung des Harnsäureinfarkts nicht 
vorbanden. Demnach muß das Gerüst den normalen Harnkolloiden 
entstammen. 

Wird ein derartiges lockeres Gebilde längere Zeit in den Harn- 
wegen zurückgehalten, so bildet es den Kern, um den sich allmählich 
weitere Massen Schicht um Schicht anlagern. Es entsteht der bekannte 
feste Stein von geschichtetem Bau. Auch für die Entstehungsweise 
dieser Schale muß die Anschauung von der primären Rolle der Kol- 
loide abgelehnt werden. Denn meine Versuche haben gezeigt, daß sich 
immer diejenigen Steinbildner anlagern, die sich in übersättigtem Zu- 
stande in der Lösung befinden, unabhängig davon, ob Kolloide zugegen 
sind oder nicht. Die Kolloide bewirken lediglich eine größere Festig- 
keit der angelagerten Schicht. Da der normale saure Harn fast stets 
an Harnsäure übersättigt ist, besteht die Schale der geschichteten Steine 
meistens aus reiner Harnsäure. 

Wie aus dem sehr allmählichen Steinwachstum hervorgeht, voll- 
zieht sich die Anlagerlıng sehr langsam. Es ist also den wirkenden 
Adsorptionskräften Zeit und Gelegenheit gegeben, aus dem andauernd 
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frisch herangeführten Harn die Kolloide stark anzureichern. Dadurch 
erhalten die Schichten ihr starkes Gerüst und ihre große Festigkeit im 
Gegensatz zu der spärlichen Stützsubstanz und der Bröckligkeit de 
schnell entstandenen lockeren Bildungen. 

Aus der Tatsache, daß das Wachstum auch in normalem Han 
vor sich geht, erhellt, daß spezifische kolloidale Körper nicht erforder- 
lich sind. Da das Gerüst, wie Kleinschmidt gezeigt hat, Eiweis- 
reaktionen gibt, sind die im Harn immer vorhandenen Eiweißepuren 
sicher an seinem Aufbau mit beteiligt. Außerdem enthält es aber auch 
andere Harnkolloide und den Farbstoff Urochrom, die wie das Eiweiß 
erfahrungsgemäß an ausfallenden Niederschlägen stark adsorbiert werden 

Viel weniger bekannt sind uns im Gegensatz zur Harnsäure die 
Ausfalls-- und Anlagerungsbedingungen der Phosphate und Oxalate. 

Von den Phosphaten wissen wir, wie früher ausgeführt wurde. 
daß für ihren Ausfall eine alkalische Reaktion notwendig ist. Denn 
nur dann entstehen in der Lösung die sehr schwer löslichen sekundären 
und tertiären Salze. Daß dabei der Kalkgehalt des Harns von Be 
deutung sein wird, ist natürlich. Da sich im Versuch — z.B. bein 
Alkalisieren einer Lösung von primärem Ca-Phosphat — das Gleich 
gewicht nur langsam einstellt, ist auch bei den Phosphaten eine Neigung 
zur Übersättigung anzunehmen, so daß für die Anlagerung an einen 
Kern offenbar ganz ähnliche Gesichtspunkte gelten, wie sie für die 
Harnsäure in dieser Arbeit gegeben wurden. 

Für die Bildung und Anlagerung von phosphorsaurer Ammoniak- 
Magnesia, die von Kleinschmidt zusammen mit Ammoniumurs 
als hauptsächlicher Bestandteil regelmäßig in allen auf entzünd iche 
Basis entstandenen Steinen nachgewiesen wurde, kommt aller Wahr 
scheinlichkeit nach noch das Moment sehr in Frage, daß durch de 
fortlaufende bakterielle Arbeit immer neues Ammonium gebildet wird 
so daß also ständig Ammoniumurat und Tripelphosphat frisch entstel! 
und ständig das Bestreben vorhanden ist, diese Salze aus der Lösung 
herauszubefördern. Ist dann ein Kern vorhanden, so ist die Ankrysalt 
sation sehr wohl erklärlich. 

Die Erfahrung der Fremdkörperschalensteine steht in gutem Ei 
klang mit dem oben experimentell gefundenen Satze, daß für die Ar 
lagerung die Natur des Kerns von untergeordneter Bedeutung ist. Al 
Krystallisationszentrum kann eben alles dienen, was eine gewisse Ad 
sorptionsfähigkeit besitzt. Am schönsten kann man dies bei der Sphär 
lithbildung zeigen. Bei Versuchen mit Magnesiumurat, bei denen ic 
das Salz aus übersättigter Lösung bei Zimmertemperatur auskrystal: 
sieren ließ, bildeten sich im Laufe von 24 Stunden an der Oberfläct 
der Lösung, die sich offen in einem großen Becherglas befand. halbe 
Sphärolithe von der Größe und Form einer mitten durchgeschnitt® 
nen Erbse. Die halbkuglige Seite tauchte in die Flüssigkeit, wäh 
rend die andere einen stumpfen Kegel bildend mit der Spitze die 
Flüssigkeitsoberfläche etwas überragte. Ich konnte nun bei allen diesen 
Sphärolithen an der Spitze des Kegels, also am Ausgangspunkt der 
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Bildung ein Staubkörnchen nachweisen, das offenbar in das offenstehende 
Gefäß gefallen, auf der Flüssigkeitsoberfläche liegen geblieben war und 
zur Anlagerung Anlaß gegeben hatte. Der Nachweis gelang hier be- 
sonders schön durch das Freiliegen des Krystallisationszentrums. Von 
diesem Staubkörnchen strahlten die nadelförmigen Krystalle radialwärts 
aus und boten ein äußerst zierliches Bild. Die Lösung war folgender- 
maßen hergestellt worden: 2 Liter Wasser wurden mit 29,5 ccm n.Na0OH 
versetzt auf 45° erwärmt und 5 g Harnsäure darin gelöst. Nach der 
Filtration wurden 50 ccm einer 10 proz. MgCl,-Lösung zugefügt. 

Wenn Lichtwitz gezeigt hat, daß die durch Kolloide, z. B. Eiweiß, 
hervorgerufene Verzögerung des Ausfalls von Urat aufgehoben werden 
kann durch Fällung des Kolloids, so beweist das nichts für den Modus 
der Steinbildung. Aus meinen Versuchen geht hervor, daß der Ausfall 
bei der Wahl einer weniger stark übersättigten Lösung auch nach 
Fallung des Kolloids ausbleibt, daß er aber umgekehrt bei stärkerer 
Konzentration auch ohne Kolloidfällung erfolgt. 

Die Versuche zeigen aber außerdem, daß die Kolloide bei der 
_ Anlagerung, beim Steinwachstum nur eine passive Rolle spielen. Mögen 
auch Kolloidfällungen bei der Steinbildung nebenbei stattfinden, so sind 
sie nicht Ursache des Prozesses. Sicherlich haben sie die Bedeutung, 
daß sie die Festigkeit des Steins bewirken und das Zerbröckeln ver- 
hindern. Die Ursache und das Wesentliche ist aber der Ausfall der 
Steinbildner aus übersättigter Lösung. 

Zum Schluß möchte ich bei der Wichtigkeit der Frage für die 
ganze Auffassung und weitere Erforschung der Steinbildung die Gründe 
zusammenstellen, die gegen die primäre Kolloidtheorie und für die 
Steinbildnertheorie angeführt werden können*). 

Gegen die primäre Kolloidtheorie sprechen folgende gewichtige 
Momente: 

1. Die organische Substanz, die das Gerüst der Steine bildet, ist 
nicht die Ursache der Steinbildung, sondern vielmehr eine Begleiterschei- 
nung, wie daraus hervorgeht, daß sich nicht nur jeder Stein, sondern 
auch jedes Sediment, ja jeder Krystall, wenn er sich in einem eiweiß- 
haltigen Medium bildet, ein organisches Gerüst schafft, wie aus den 
Untersuchungen von Moritz°®) und Schreiber°!) hervorgeht. Die Be- 
dingungen für die Bildung eines derartigen Gerüstes sind in jedem 
normalen Harn gegeben. Denn die normalerweise im Harn vorhan- 
denen Eiweißspuren genügen infolge der stattfindenden Anreicherung 
zur Bildung des organischen Gerüstes. Es ist dazu nicht die aus Zell- 
trümmern in der Niere oder aus sonstigen krankhaften Prozessen in den 

Harnwegen hervorgegangene organische Substanz nötig. Denn Aschoff!) 
hat nachgewiesen, daß beim experimentellen Harnsäureinfarkt der Tiere 
auch bei fehlender Nekrose von Nierenepithelien regelmäßig das orga- 
nische Gerüst in der Steinbildnersubstanz nachweisbar Ist. 

2. Gegen die Auffassung von Lichtwitz“°) spricht die Tatsache, 





*) Vgl. dazu S. 496 ff. 
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daß die Kolloide in Mengen, wie sie im Harn vorkommen, eine irgend- 
wie erhebliche Schutzwirkung gegen den Ausfall nicht bieten können 
wie aus meinen Untersuchungen hervorgeht. 

Im übrigen ist die gegenseitige Ausfällung der Kolloide im Har 
zwar als Möglichkeit zugegeben; jedoch ist sie keineswegs erwiesen 
Und ferner, wenn auch im Versuch das Ausfallen harnsaurer Salz: 
durch Kolloide wie Gelatine verzögert werden kann, so kommt doch 
dieser Einfluß auf die Löslichkeit der Steinbildner, wie ich nachgewiesen 
habe, gar nicht in Betracht gegenüber den ausgesprochenen Über- 
sättigungserscheinungen der Harnsäure und ihrer Salze, die zu eine 
befriedigenden Lösung des Löslichkeitsproblems ohne Beteiligung de 
Kolloide führen. 

3. Schade’®) erzeugt zwar dadurch Steine, daß er während de 
Ausfalles der Steinbildner Fibrin zur Fällung bringt. Diese Steine 
haben aber mit natürlichen nicht die geringste Ähnlichkeit. Zudem ir 
in natürlichen Steinen Fibrin als Gerüst noch nie nachgewiesen worden. 
obwohl wir dafür ausgezeichnete Färbemethoden besitzen. Auch kan 
die Anschauung von einer entzündlichen Genese der Steine nach den 
Arbeiten von Kleinschmidt nicht mehr aufrecht erhalten werden 
Daß es bei den Schadeschen Versuchen zu einem Konglomerat au 
Steinbildnersubstanz kommt, ist nicht verwunderlich. 

4. Durch meine Ankrystallisierungsvessuche ist gezeigt worden 
daß das Steinwachstum in gleicher Weise vonstatten geht, ob Kolloid: 
zugegen sind oder nicht. 

Im Gegensatz dazu ist die Ansicht von der Entstehung der Stein 
«durch primären Ausfall der Steinbildner sehr wohl begründet. 

1. Von Ebstein und Nicolsier!®) ist am Tierversuch dur! 
Öxamidfütterung gezeigt worden, daß die massenhafte Einfuhr ur 
plötzliche Überschwemmung der Harnorgane mit einem Steinbildner m 
richtigen Steinen führt. 

2. Durch meine Untersuchungen ıst gezeigt worden, 1. untë 
welchen Bedingungen es zum Spontanausfall von Steinbildnern kommen 
muß und 2. unter welchen bei vorhandenem Kern eine Ankrystallisstie. 
stattfindet. Dabei hat sich ergeben, daß lediglich bestimmte Grade di! 
Übersättigung an Steinbildnern maßgebend sind — labiles Gebiet ir 
ersten, metastabiles und labiles im zweiten Falle. Die Bedingung: 
die zum Spontanausfall führen, sind zugleich diejenigen, die für à 
Bildung eines Steinkernes in Frage kommen. Diese Bedingungen rind 
fraglos zeitweise im Organismus gegeben, wie aus der Bildung de 
Harnsäureinfakte hervorgeht, die nach den Befunden von Aschef! 
auf einer Überschwemmung der Harnwege mit Steinbildnern te 
ruhen. Nach den Analysen von Kleinschmidt muß es auffallend er 
scheinen, daß die Kerne der natürlichen Harnsteine fast regelmäßig au: 
Ammoniumurat bestehen. Sie können also, wie sich aus meinen Untet 
suchungen folgern läßt, nur entstehen, wenn es zu einer starken år- 
reicherung des Harns an Harnsäure und zugleich an Ammoniun 
kommt. Da nun auch beim Harnsäureinfarkt der Neugeborenen rege 
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mäßig Ammoniumurat gefunden wird, und zwar in derselben kuge- 
ligen Form wie im Kern der Steine, ist es wohl unzweifelhaft, daß 
diese Bildungen den Kern zu den Harnsteinen abgeben können. Ob 
solohe Kerne noch unter andern Umständen entstehen, ist nicht sicher 
zu sagen, aber wahrscheinlich. Denn es ist dabei zu bedenken, daß 
die Bedingungen für derartige Bildungen, nämlich die starke Steigerung 
der Konzentration an Harnsäure und gleichzeitig an Ammoniak, nur 
ganz vorübergehend gegeben zu sein brauchen; ferner, daß es infolge 
des Neutralisationsbestrebens des Organismus vielfach bei einem Über- 


flu an Harnsäure auch zugleich zu einem solchen an Ammoniak kommt - 


und endlich, daß bei der zeitlich sehr verschiedenen Bildung von Harn- 
säure und Abscheidung in das Blut die Ausscheidung durch die Nieren 
nicht kontinuierlich, sondern schubweise erfolgt. Somit ist die Kern- 
bildung durch einen spontanen Ausfall von Steinbildnern sehr wahr- 
soheinlich gemacht. Die Kernbildung ist aber für die Entstehung eines 
Steines das Wesentliche. 

3. Durch meine Versuche ist gezeigt worden, daß sich an einem 
vorhandenen Kern diejenigen Steinbildner ankrystallisieren, die in über- 
sättigtem Zustande in der Lösung vorhanden sind, gleichgültig, ob 
Kolloide zugegen sind oder nicht. Durch dieses Wachstum entsteht 
die Steinschale Die zur Ankrystallisation gelangten Substanzen waren 
dieselben, die sich unter gleichen Bedingungen im Harn ansetzen und 
die durch die analytischen Untersuchungen Kleinschmidts?®) an 
natürlichen Harnsteinen gefunden wurden. 
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X. Idiopathische Ödeme im Säuglingsalter. 
Von 
Ludwig F. Meyer-Berlin. 
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Stoffgliederung. 


I. Klinik des idiopathischen Ödems beim Säugling. 
II. Bedingungen für die Entstehung des Ödems auf Grund kli- 
nischer Erfahrungen. 
1. Einfluß der Ernährung. 
a) Salze. 
b) Kohlenhydrate. 
2. Einfluß des „Zustandes“. 


Ill. Das Präödem. 
1. Der normale Anwuche. 
2. Der diskorrelative Anwuchs (latentes Ödem). 


IV. Die Beziehungen der einzelnen Nährstoffe zum Wasserhaushalt. 
1. Die Salze. 
Mechanismus der Salzwirkung. 
. Die Kohlenhydrate. 
. Das Eiweiß. 
. Das Fett. 
5. Das Wasser. 


V. Die Beziehungen des „Zustandes“ des Kindes zum Wasser- 
haushalt. 
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VI. Die Blutzusammensetzung beim Ödem und Präöden. 
VII. Zusammensetzung des Gesamtorganismus und einzelner Orgi: 
\ beim Ödem und Präödem. 
VIII. Pathologische Anatomie. Ä 
IX. Pathogenese des Ödems und des Präödems. 
1. Unterschied zwischen Ödem und Präödem. 
2. Die pathogenetische Fragestellung. 
a) Nieren. 
b) Gewebe. 
c) Gefäßsystem. 


d) Endokrine Drüsen. 
X. Therapie. 


„In der weit überwiegenden Anzahl aller Fälle von allgemeis: 
Wassersucht wird als Ursache derselben eine Störung des Herzens u 
der Nieren, seltener eine sogenannte Konstitutionskrankheit gefunde: 
(Anämie usw.) oder eine noch bestehende oder vorausgegangene Hav- 
oder Muskelkrankheit. Es bleibt jedoch noch eine kleine Zahl v: 
Fällen übrig, in denen entweder der Kliniker oder der pathologix:- 
Anatom oder nur der erstere die Ursache der Wassersucht nicht find 
Diese sind die sogenannten essentiellen oder idiopathischen Was- 
suchten.“ Mit diesen Worten beschrieb E. Wagner 1887 Ödemzuständ- 
die er bei künstlich ernährten, atrophischen Kindern unter 2 Jahr: 
nicht selten beobachtet hatte. Seitdem ist das Ödem ohne kiini»! 
nachweisbare Beteiligung von seiten des Herzens und der Niere :: 
den Pädiater ein häufiges und wohlbekanntes Krankheitsbild im 1. ur: 
2. Lebensjahre geworden. Nach dieser Zeit sind idiopathische Öder: 
ebenso selten wie beim Erwachsenen. Erst die extreme Verändern. 
der Lebens- und Ernährungsbedingungen während des Krieges hste: 
auch bei älteren Kindern und Erwachsenen zu ähnlichen essentiele: 
Hydropsien geführt, zu der bis dahin unserer Generation wenig * 
kannten Ödemkrankheit. 

Die gesetzmäßige Abhängigkeit des kindlichen Ödems von gewis“ 
alimentären Einflüssen löste für den Pädiater schon seit Jahren ù 
enge Gedankenverbindung von Ödem und Zirkulationssystem, die H" 
zur Beobachtung des Kriegsödems im pathogenetischen Denken d 
Internisten vorherrschte. Daß die Tatsachen und Vorstellungen. Č: 
jene Wandlung in der Auffassung der Kinderärzte hervorgerufen bab: 
bisher den Weg über die das Sonderfach abgrenzende chinesische Net! 
kaum gefunden haben, erkennt man aus der Betrachtung der Liter 
tur über die Ödemkrankheit; nur vereinzelte pädiatrisch eingeselt 
Autoren (Maase und Zondek, Tachau, Rietschel und insbesontr 
Schittenhelm und Schlecht) greifen auf die diesbezüglichen E 
fahrungen aus der Säuglingspathologie zurück. So wird vielleicht ei 
Schilderung des Ödems*) im Säuglingsalter nach dem derzeitigen &ar: 


*) Die Darstellung beschränkt sich auf die idiopathischen Ödemforme: £ 
Kindesalter und sieht ab von Ödemen lokaler Ursache, vom Stauungröden x" 
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unseres Wissens, unter Aufzeigung der auch hier klaffenden Lücken, 
über den engen Kreis der Fachgenossen hinaus von Interesse sein. 


I. Klinik des idiopathischen Ödems beim Säugling. 


‚ Die Ausbreitung des kindlichen Ödems unterscheidet sich in keinem 
wesentlichen Punkte von der bei nierenkranken wassersüchtigen Er- 
wachsenen Hier wie da bleibt die ödematöse Veränderung je nach 
der Intensität der Wassersucht entweder auf einzelne Teile der Körper- 
haut beschränkt oder sie greift auf das gesamte Unterhautzellgewebe 
über und macht auch vor Organen und Körperhöhlen nicht halt. Bei 
den leichten Graden des Hydrops muß der Kliniker nach den Ver- 
änderungen suchen, die sich auf eine geringfügige Schwellung der Fuß- 
rücken oder des Gesichts beschränken können. In ausgeprägten Fällen 
hat die Haut des gesamten Körpers weiche teigige Beschaffenheit; als 
Zeichen für den Verlust der Hautelastizität bleibt der Fingerdruok 
lange Zeit bestehen. Die stärksten Veränderungen zeigt das Gesicht, 
es ist blaß und gedunsen und bisweilen bedecken die gesohwollenen 
Lider die Augen vollständig. Skrotalödem, Ascites und Hydrothorax 
finden sich selten; ein Larynxödem, klinisch erkennbar an der Heiser- 
keit, kann ausnahmsweise vorkommen. Die fast nie fehlende Blässe 
der Haut ist weniger eine Folge abnormer Blutbeschaffenheit als einer 
verminderten Transparenz der Gefäße, erzeugt durch die Öödematöse 
Durchtränkung der Haut. 

Besondere Disposition zur Wasseransammlung kommt ebenso wie 
beim Erwachsenen den am weitesten distal gelegenen Körperteilen 
(obere und untere Extremität, bei denen weder Handteller noch Fuß- 
sohle verschont bleiben) und jenen Hautpartieen zu, an denen die ge- 
ringste Spannung im Unterhautzellgewebe herrscht (die lockeren Gewebe 
der Augenlider und der äußeren Genitalien). Im Gegensatz zum Ödem 
durch Herzinsuffizienz bleibt das Gesicht selten von der Wassersucht 
frei, ja oftmals wird durch leichte Schwellung der Augenlider das 
Augenmerk des Arztes erst auf die ödematöse Beschaffenheit der Ge- 
webe gelenkt. i 

Dem Umfang der hydropischen Veränderungen entspricht der Aus- 
schlag, den das Körpergewicht darbietet. Oft finden sich unverhältnis- 
mäßig große Gewichtszunahmen als erstes Zeichen des Hydrops schon, 
bevor das Ödem klinisch wahrnehmbar ist. Die Größe der Zunahme, 
= die auf Wassersucht zu beziehen ist, schwankt in weiten Grenzen. Auf 
der einen Seite kann schon ein geringfügiger, kaum über die Norm 
hinausgehender Gewichtszuwachs von 100 g innerhalb einiger Tage 
klinisch als Ödem in Erscheinung treten, auf der anderen Seite über- 
schreitet die auf das Ödem zu beziehende Gewichtszunahme bisweilen 
bei dem Säugling Größen von 1 bis 1'/, kg. In einem Fall Rietschels 
z B. sank das Körpergewicht nach der Entwässerung des Kindes von 
vom Sklerödem, Zustände, die nach ihrem Wesen nicht in die Gruppe des idio- 
pathischen Ödems gehören. 
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3600 g auf 2200 g. Das Ödemwasser hatte also mehr als die Hält 
des gesamten Körpergewichts (64 Proz.) ausgemacht. In der Rege 
pflegt indes die Gewichtsvermehrung durch die pathologische Wasser- 


anhäufung im Körper nicht über ein Drittel des Körpergewichte hinaus . 
zugehen. Es darf nicht unerwähnt bleiben, daß die pathologische . 
Wasseransammlung bisweilen in der Bewegung der Gewichtskurve keinen 


Ausdruck findet, daß sogar Gewichtsabnahmen trotz der Bildung vo 
Ödemen möglich sind. Zumeist handelt es sich dabei um schwer er- 
nährungsgestörte Kinder, bei denen die Ödementwicklung mit eine 
Gewebseinschmelzung zusammentrift. Da aber bisweilen sich auch 
Ödeme ohne Gewichtszunahme entwickeln können, wenn Zeichen tiet- 
greifender Ernährungsstörungen und destruktiver Vorgänge fehlen. legt 


u m en T 


die klinische Beobachtung den Gedanken nahe, daß das Ödem unte 


Umständen die Folge einer pathologischen Wasserwanderung sein kann 
(8. später). 

Im Urin finden sich bei fortdauernder Kontrolle weder Eiwei; 
noch Formelemente. In einem Falle Peisers, dessen Zugehörigkeit 
zum idiopathischen Ödem auf Grund der pathologisch-anstomischen 
Veränderungen anzuzweifeln ist, wurden vorübergehend Spuren vo 
Albumin sowie hyaline und granulierte Zylinder nachgewiesen. Selb: 
wenn gelegentlich Albuminurie und Zylindrurie vorkommen, wird ma 
daraus nicht den Schluß auf eine Nierenaffektion ziehen dürfen, ds 
bei der Empfindlichkeit der Säuglingsniere das dem Ödem zugrunde 
liegende Leiden, vor allem Ernährungsstörungen, Infektionen, genügend 
Erklärungen für solche Veränderungen von seiten der Niere geben. 

Von der Symptomendreiheit, die die Ödemkrankheit des Erwachsene: 
auszeichnet — Untertemperatur, Bradykardie, Polyurie — findet man 
beim Säugling Untertemperatur und Pulsverlangsamung häufiger. In 


besondere bei debilen Neugeborenen, Frühgeborenen und Dekomponiertea 


(Atrophikern.. Es zeigen sich diese Erscheinungen freilich eher in 
Stadium der Ödementwässerung als in dem der Ödembildung. Di 
Polyurie findet man lediglich zur Zeit der Entödematisierung. Solane 
bis das Ödem auf der Höhe seiner Entwicklung angelangt ist, bleitt 
die Urinsekretion spärlich. 

Von Allgemeinsymptomen sind Unruhe infolge der Belästigung de 
Kindes durch die Hautspannung, Blässe, sowie Durst, weil das zugeführt 
Wasser den Bedarf der Zelle nicht erfüllt, zu nennen. Auffallend i$ 


schließlich noch eine Senkung der Immunität, die sich in Neigung ar | 


Furunkulose und Katarrhen der Schleimhäute kundgibt. Ob die Wider- 
standslosigkeit gegen Infekte durch die Störung im Weasserhaushal 
oder durch das zugrunde liegende Leiden bedingt wird, mag dahin 
gestellt bleiben. 


II. Bedingungen für die Entstehung des Ödems auf Grund klinischer 
Erfahrungen. 


Die Arbeiten, die sich zunächst mit dem klinischen Öden b 
schäftigen, von Cassel (9 Fälle), Stöltzner, Peiser, L. F. Meyer 
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auch dann nicht, wenn eine Salzwasserlösung die alleinige Nahrung d- . 
Kindes bildet. Berend und Tetzner beobachteten z. B. bei Veri- ` 


reichung von 500 bis 700 ccm Heim-Johnscher Lösung in 24 Stunde: 
nur in der Hälfte ihrer Fälle den Eintritt von Weassersucht. We. 
die gleiche Salzzulage einmal Ödem erzeugt, ein anderesmal nur ei: 
sich lediglich in der Gewichtszunahme ausdrückende Hydratation, u: 
wenn auch diese unter Umständen ausbleiben kann, dann muß ar. 
dem alimentären Faktor noch ein zweiter am Werke sein, der d- 


Ödembereitschaft des Kindes bedingt. Als dieser zweite Faktor d 
eine angeborene oder erworbene Änderung der Körperbeschaffenk: ` 
die später noch schärfer zu umgrenzen sein wird, angesprochen werd: 
Erst die Summierung von Nahrungsreiz und erhöhter Vulnerabil 


des Gewebes erzeugt im allgemeinen Ödem. Nur wenn einer die 
Faktoren extreme Grade annimmt, ist er unabhängig vom zweiten it- 


stande, Ursache der Ödementwicklung zu werden. 
Auch im Tierexperiment ist es in jüngster Zeit gelungen, dur- 
Salzdarreichung Ödem hervorzurufen. Von 30 Mäusen, die Tach:' 


im Hofmeisterschen Laboratorium mit Kommisbrot + 2 Proz. Ka- 
salzzulage aufzog, wurden 22 wassersüchtig; die Wasseransamnlı': 


war an den seitlichen Partien des Kopfes, am Hals und am åns 
der vorderen Extremitäten lokalisiert. Der Tierversuch bildet er: 
eine wichtige Bestätigung unserer klinischen Erfahrungen, und m: 
nach zweierlei Richtung. Erstens beweist er die Möglichkeit der Öder. 
entwicklung auf alimentärem Wege, zweitens die Bedeutung der Ei! 
art des Individuums bei der Genese des Ödems (bei gleicher Vers: 
anordnung wurden zwei Drittel der Tiere ödematös, ein Drittel bl: 
frei von Erscheinungen der Wassersucht). Die Beobachtungen be: 
Säugling und die Versuchsresultate Tachaus bezüglich der &%: 
ödems stehen in einem gewissen Gegensatz zu den Erfahrungen t 
älteren Kindern und Erwachsenen mit intaktem Zirkulationssyee: 
Auch tagelang fortgesetzte Zufuhr größerer Salzmengen pflegt bei let 


teren nicht zu der pathologischen Wasseransammlung des Odems zu führ! 
e3 sei denn, daB schwer kachektische Zustände den Organismus “* | 


ändert hätten. 

Eine ähnliche kausale Verknüpfung, wie sie zwischen Ödem t 
Salzzufuhr beim Säugling besteht, gilt auch für den zweiten Nähm” 
dessen länger dauernde Verabreichung unter Zurücktreten der übnz' 
Nährstoffe häufig Hydrops erzeugt, dem Kohlenhydrat und speziell d+” 
Mehl. Unter dem von Czerny und seinen Schülern zuerst beschriebe:”: 
Symptomen des Mehlnährschadens nimmt das Ödem einen besonder: 
Platz ein. Es entwickelt sich vorzugsweise bei jenem Typus. &: 
Rietschel den atrophisch-hydrämischen genannt hat, bei Kind. 
die entweder kleinere Mengen Milch neben der Mehlsuppe erhielt 
oder ausschließlich Mehlabkochungen, aber mit Zufügung von Kochs: 
Anfänglich scheint diese Art von Mehlpäppelung dem Säugling — wert 
stens im Auge des Laien — zuträglich zu sein. Die Gewichtezunahn 
die Hebung des Turgors und Tonus, die als Folge einer bereits peib 
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logischen Wasserretention aufzufassen sind (s. Präödem), machen diesen 
Scheinerfolg begreiflich. Längere Fortsetzung einer solchen Mehlsuppen- 
kost muß indes früher oder später zur Störung im Wasserhaushalt, sei 
es nach der Seite des. Odems, sei es zur Reversion, d. i. zur über- 
stürzten Ausfuhr des angesetzten Wassers in Gestalt starker Gewichts- 
verluste führen. Bei aller Übereinstimmung zwischen dem Salzödem 
und dem Hydrops des Mehlnährschadens finden sich klinisch charak- 
teristische Unterschiede. Schnelligkeit in der Ödementwicklung und 
Flüchtigkeit des Ödems zeichnen das Salzöddem aus. Bald nach der 
Zulage des Salzes erscheint der Hydrops, und ebenso rasch nach der 
Ausschaltung des Salzes aus der Nahrung verschwindet er. Anders 
das Ödem des Mehlnährschadens, das — wenn überhaupt — erst nach 
längerer Mehldarreichung in Erscheinung tritt und schwieriger zu be- 
seitigen ist. 


‘In seltenen Fällen hat man eine eigenartige, in ihrer Natur noch nicht auf- 
geklärte hypertonische Form des Mehlnährschadens (Czerny-Keller, Rietschel) 
beobachtet, die sich durch pralle Spannung der Muskulatur, Widerstand der Mus- 
kulatur bei passiven Bewegungen der Extremitäten auszeichnet. Ob dieser Typus 
primãrer Veranlagung (hypertonische Konstitution) oder einer besonderen Vertei- 
lung des Wassers und der Salze im Gewebe (hydropische Form — Wasseransamm- 
lung im Unterhautzellgewebe, hypertonische — in der Muskulatur, Rietschel) 

seine Entstehung verdankt, muß dahingestellt bleiben. 


l Mehr noch als beim Salzödem ist der Eintritt der hydropischen 

Form des Mehlnährschadens von dem Zustand des Kindes abhängig. 
Daß bereits nach 4tägiger Schleimernährung Wassersucht entstehen 
kann, wenn der Zustand des Kindes für eine Störung des Wasserhaus- 
haltes günstige Bedingungen liefert, lehrt ein Fall von Reiß. 


Drei Wochen alter Säugling, nach 8tägiger Brusternährung halb Milch und 
Wasser, vor 4 Tagen Erbrechen und Durchfall, Gewicht 3,3 kg. 
| Aufnahme 15. VI.08. Wohlgebautes Kind, kein atrophischer Typus, mäßiges 
Fettpolster, intertriginöses Ekzem, Opistotonus, Unterarm in Beugestellung kon- 
trahiert, auch die übrige Muskulatur ziemlich gespannt, Mundschleimhaut und 
Zunge sehr stark gerötet, Soor, Stuhl grün spritzend, Temperatur 37°, Tee, nach 
2 Tagen Schleimabkochung. 

18. VI. Soor fast geschwunden, Stühle noch immer dünn und schleimig, 
Milchschleimmischung in steigender Konzentration. 

25. VI. Allmähliche Besserung der Stühle. 

5. VII. Gutes Befinden, Zulage von 20 g Nährzucker. 

9. VII. Kind munter, relativ gutes Aussehen, Haut blaß, mangelhafter 
Turgor, noch etwas spastisch. 

25. VII. Urin frei von Eiweiß, Körpergewicht 3460 g. 

1. VIII. Unregelmäßige Temperatur, Stuhl sehr häufig, Therapie Tannigen. 

2. VIII. Gewicht auf 3290 g gesunken, immer noch reichlich gehackte Stühle. 

3. VIII. Malzsuppe wird nicht vertragen, Stuhl stinkend, zerhackt, mit 
Schleim. Ausschließlich Haferschleim, 720 ccm. 

4. VIII. Zahlreiche diarrhöische Entleerungen, Kind matt, welk, etwas ver- 
fallen, Urin 0, 840 Schleim. 

5. VIII. Massenhaft dünnflüssige Entleerungen, sehr matt. 

7. VIII. Gesicht leicht gedunsen. Sonst kein Ödem, Urin 0. 

8. VIII. Hand und Fußrücken leicht ödematös. 

9. VIII. Gesicht gedunsen, an Beinen und Handrücken leichtes Ödem. Im 
Laufe des Tages nehmen die Ödeme zusehends zu, am Mittag allgemeiner Hydrops. 
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Körperhaut überall teigig eindrückbar, Gesicht besonders stark geschwolkı 
Urin 0. 

10. VIII. 3 mal 140 g Haferschleim, 3 mal 140 g Milch mit Wasser. 

11. VIII. Viel Urin, noch immer starker Hydrops. 

12. VIII. Ödem scheint etwas geringer geworden zu sein, vie! Urin. 

13. VIII. Verfall, Exitus. 

Die ausführliche Wiedergabe dieses Falles, dessen Ernährung 
therapie übrigens den Widerspruch des Pädiaters herausfordert, zeigt 
daß die Wassersucht eben nicht ausschließlich Folge des einseitige 
und unzweckmäßigen Nahrungsangebotes ist, sondern wie der dem Öden 
zugrunde liegende Nährschaden selbst, ein Produkt verschiedener Fal. 
toren, von denen Salge die Konstitution, das Lebensalter und de 
Ernährungszustand, in dem sich das Kind bei Beginn der Mehlernähru; 
befindet, heraushebt. Je minderwertiger die Konstitution, je mehr š 
sich vom Anbeginn jenem Typus nähert, den Czerny-Keller ak 
hydropischen beschrieben haben, je jünger das Lebensalter und je tie 
greifender eine vorangegangene Ernährungsstörung oder parenterale Èr- 
krankung die Körperverfassung verändert hat, desto rascher entwicke 
sich bei entsprechender Nahrungsgestaltung der Mehlnährschaden un 
mit ihm die Bereitschaft zur Ödembildung. 

In diesem Sinne hat die Empirie eine Reihe krankhafter Zusänt 
kennen gelehrt, bei denen schon geringfügige Korrelationsverschiebunge! 
zugunsten der Kohlenhydrate oder der Salze in der Nahrung Waser 
sucht hervorrufen kann. Der Einfluß des „Zustandes“ kann so gro 
sein, daß ohne jeglichen alimentären Reiz bei qualitativ einwandie 
zusammengesetzter Nahrung, ja sogar bei natürlicher Ernährung (Peiser 
Ödem eintritt. Eine solche Ödembereitschaft findet man: 


1. bei Dekomposition (Atrophie), 

2. bei frühgeborenen und debilen Neugeborenen, 
bei Inanition, 

bei Infektion, 

bei Tetanie, 

bei schweren Anämien und Morbus Barlow, 
bei exsudativer Diathese (?), 

bei hydropischen Konstitutionen. 


So verschieden die angeführten Zustände sind, die eine Dispoito 
zum Ödem bedingen, als ihnen gemeinsam darf eine entweder af 
borene oder erworbene krankhafte Veränderung der Körperbeschafekt 
bzw. der Gewebe gelten. Als Paradigma solcher pathologischer Kört 
zusammensetzung gilt mit Recht die Dekomposition (Kurve?) We 
Finkelstein das Ödem geradezu als „pathognomonisches, diagnos =? 
verwertbares Symptom für das Dekompositionsstadium“ anspridt. * 
kann man wohl, ohne zu viel zu sagen, diese Auffassung auch sl è 
Gruppe der frühgeborenen oder debilen und der an Inanition Jeidende 
Kinder ausdehnen, denn eine Reihe klinischer Veränderungen, z B de 
Untertemperatur, die Empfindlichkeit gegen kurzdauernde Namw# }: 
entziehung, die Toleranzschwäche, die Widerstandslosigkeit gegen . 


\ 
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fekte, findet sich bei jedem Vertreter dieser Gruppe und spricht für 
eine gleichsinnige Änderung in der Qualität der Zelle. 


Schwieriger ist es, die Ödem- 
bereitschaft bei den übrigen recht 
wesensverschiedenen Affektionen 
auf einen gemeinsamen Nenner 
zu bringen. 

Im Verlaufe von infektiö- 
sen Erkrankungen, namentlich 
schwächlicher Säuglinge, sind 
ödematöse Zustände kein selte- 
nes Ereignis. Die Kriegserfah- 
rungen haben uns gelehrt, daß 
auch beim Erwachsenen im Ge- 
folge von Rekurrens, Malaria, 
Fünftagefieber sich Ödeme ohne 
Beteiligung des Zirkulations- 
systems einstellen können. Da 
die ödematösen Kranken häufig 
gleichzeitig unterernährte und 
 kachektische Individuen waren, 
ist nicht immer leicht abgrenz- 
bar, ob die Ödeme auf Rechnung 
des Infektes oder einer Ernäh- 
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Kurve 2. Gewichtskurve eines 2%/, jährigen 
Knaben mit ohronischer Verdauungsinsuffi- 
zienz und Hypertrophie. Dreimal Schein- 
anwuchs und Reversion durch alimentäre 
Ödeme (speziell entstanden auf salzhaltige 
Fleischbrühe). (Nach Tobler.) 


rungsstörung des Gewebes durch 

Unterernährung kommen. Am schwierigsten ist diese Entscheidung bei 
der Ruhr, weil hier stets infektiöse und alimentäre Schädigungen durch 
einseitige Ernährung, Mehlsuppenkost, ineinandergreifen. F. Meyer 
beobachtete bei leichten Ruhrerkrankungen in 2 Proz., bei mittelschweren 
in 1 Proz. und bei schwersten in 12 Proz. der Fälle Ödeme. Die größere 
Häufigkeit des Ödems in schweren Fällen legt den Schluß nahe, daß 
die Ödeme, entsprechend der Auffassung von Rumpel und Knack, 
nicht von der Ernährungsweise, sondern von dem Infekt als solchem 
abhängig sind. Wie bedeutsam aber auch die Rolle der Ernährungs- 
weise ist, dafür sprechen Beobachtungen, die ich bei derselben Ruhr- 
epidemie und unter gleicher Diät — kalorisch ausreichende Eiweiß- 
kost — bei gut ernährten Soldaten einerseits und bei unterernährten 
Kranken der Zivilbevölkerung Polens andererseits beobachtete. Bei 
. jenen traten in 2 Proz. der Fälle Ödeme auf, bei diesen in 20 Proz. 
Bezüglich des zeitlichen Eintritts des Ödems bei der Ruhr sind zwei, 
vielleicht auch .pathogenetisch verschiedene, Formen voneinander zu 
trennen. Die erste, die Frühform, entwickelt sich während der akuten 
Erkrankung in einer Zeit, in der das Gewicht noch stark abnimmt, 
die zweite, die Spätform, in der Rekonvaleszenz bei bereits beginnender Ge- 
wichtszunahme (Kurve 3). Die Frühform mag vielleicht auf die toxische 
' Einwirkung des Ruhrgiftes, die Spätform auf alimentäre Noxen zurück- 
zuführen sein. In jedem Falle scheint eine mangelhafte und einseitige 
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Kost vor oder während der Erkrankung von größerer Bedeutung für ds 
Zustandekommen der Wassersucht zu sein als das Ruhrtoxin, dem freilich 
ebenfalls ein wirksamer Einfluß auf die Entstehung der Ödeme nicht 
abzusprechen ist. Auf die häufige Kombination von Ödem und Ruhr 
bei Kindern hat Göppert jüngst hingewiesen, und ich kann auf Grund 
eigener Erfahrungen diese Beobachtung nur bestätigen. 
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Kurve 3. Gewichtskurve eines ruhrkranken Erwachsenen. Spätform des Ödemi 
im Verlaufe der Rekonvaleszenz. Spontane Entwässerung ohne Behandlung. 


Im frühen Kindesalter wirkt außerdem eine Reihe von infektiösen 
Erkrankungen als Schrittmacher ödematöser Zustände, so Scharlach (ohne 
Nephritis), Pneumonie, Masern, Varizellen. In der Mehrzahl der File 
handelt es sich dabei freilich um Individuen, deren Gesamtkonstitution 
schon vor der Erkrankung oder während derselben schwer geschädigt ist. 

Auch im Gefolge von Allgemeinerkrankungen nicht infektiöse 
Art, wie Morbus Barlow, schwerer Anämie, Tetanie, treten gelegent- 
lich subakute und chronische Ödemformen auf. Durch ihre Hart- 
näckigkeit zeichnen sich die Hydropsien bei der spasmophilen Diathese 
aus, die meist auf Hand und Fußrücken sowie Unterschenkel beschränkt 
bleiben, in seltneren Fällen aber sich auf das gesamte Unterhautzel- 
gewebe ausdehnen können. Das Ödem bei Tetanie scheint eine vie 
weitere Verbreitung zu haben, als man bisher geglaubt hat. Es be 
schränkt sich keineswegs auf Fälle mit Karpopedalspasmen, bei denen 
man den Austritt von Ödem auf die durch den Krampfzustand der 
Muskeln bedingte Stauung in den Blut- und Lymphkapillaren (Lederer 
zurückgeführt hat, sondern es findet sich sehr häufig als Unterschenkel 
ödem, wenn tonische Krämpfe ganz fehlen. Eine allgemeine Störung 
des Wasserhaushaltes im Sinne erhöhter Ödembereitschaft scheint s 
den Charakteristika der Spasmophilie zu gehören. Vielleicht wird ® 
der Befund Arons zu erklären sein, daß bei gleicher Form der Unter 
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ernährung von drei spasmophilen Säuglingen zwei deutlich eine Wasser- 
cetention, verminderte Wasserabgabe im Urin und entsprechend ge- 
ringere Abnahme des Körpergewichts erkennen ließen, dabei aber eine 
ungleich große Menge von Salzen und stickstoffhaltigen Produkten im 
Urin ausschieden. | | 

Von entscheidender Bedeutung für die Entwicklung des Ödems, 
vewissermaßen dessen letzte Ursache, ist in jedem Falle die primäre 
Veranlagung des kindlichen Organismus. Es gilt auch hier, wie überall 
ın der Pathologie, das Gesetz, daB die Krankheit als Funktion der 
Prädisposition und des krankmachenden Reizes zu betrachten ist. 
Mathematisch findet dieses Gesetz in der Gottstein-Martiusschen 


Formel X seinen Ausdruck, wobei C die Konstitutionskraft und p den 


pathogenen Reiz bezeichnet. Störung und Krankheit treten ein, wenn 
:inerseits der Reiz p eine gewisse Größe überschreitet (z. B. beim ali- 
mentären Ödem) oder wenn andererseits die konstitutionelle Widerstands- 
kraft unter der normalen Höhe C liegt. Auf den vorliegenden Fall 
angewendet könnte man sich vorstellen, daß das Ödem auch ohne 
jede äußere Schädlichkeit infolge einer besonderen Anlage, einer an- 
geborenen Abartung, in bezug auf die Wasserfixation des Gewebes zu- 
stande kommt. Es gibt in der Tat „hydropische“ Konstitutionen 
Czerny), die ohne exogene Schädigung eine Neigung zur Wasser- 
3tapelung im Gewebe besitzen. Ob die exsudative Diathese als solohe 
auch eine Disposition zum Ödem schafft, scheint mir noch nicht er- 
wiesen. Für eine Ödembereitschaft der exsudativ diathetischen Kinder 
spricht eine vergleichende Untersuchungsreihe Freunds: Auf eine 
künstlich zusammengesetzte Nahrung (35 g Mondamin, 30 g Butter, 
10 g Nutrose, 40 g Milchzucker, 3 g Kochsalz) reagierten 3 Ekzem- 
kinder mit starker Gewichtszunahme und Hydrops, während die Kon- 
trollkinder (normale und ernährungsgestörte) ohne Ödembildung nur 
um ein Geringes zunahmen. So interessant diese Versuchsergebnisse 
Freunds sind, die geringe Zahl der Beobachtungen mahnt zur Vor- 
sicht in der Deutung des Resultats, zumal die Möglichkeit nicht aus- 
zuschließen ist, daß eine ‘bezüglich der Mineralstoffe so einseitig zu- 
sammengesetzte (lediglich Kochsalz) und von der natürlichen Beschaffen- 
heit so entfernte Nahrungszusammensetzung, vielleicht auch bei normal 
konstituierten Kindern Hydrops erzeugt hätte. A priori macht die 
Labilität im Wasserhaushalt, die Czerny bei exsudativer Diathese ver- 
mutet und Lederer an Einzelbeispielen bewiesen hat, es wahrscheinlich, 
daß exsudativ diathetische Kinder bisweilen eine Ödembereitschaft 
aufweisen. 


IHI. Das Präöden. 


Bisher wurde lediglich das manifeste klinische Ödem behandelt. 
Wer aber die Krankheitsgeschichte dieser Ödemkinder rückwärts ver- 
folgt, erkennt, daß das „klinische Ödem“ (Krasnogorski) nur das 
letzte Glied einer Kette von pathologischen Vorgängen im Wasserhaus- 
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halt ist, deren Analyse die Pathogenese des Hydrops in mancher Rie 
tung zu erhellen geeignet ist. 


Auch das Brightsche Ödem setzt bekanntlich nicht ganz unvorbereitet ez 
Nach Widal vollzieht sich die Hydratation im allgemeinen in zwei Zeiten, zuem 
in Form tiefer Einlagerungen, unbemerkbar für Auge und Gefühl, danach in & 
stalt der subcoutanen, leicht wahrnehmbaren Ödeme. Zwischen dem normile 
Wassergehalt eines Brightschen Nierenkranken, der noch nicht ödematös ist. u 
jener pathologischen Hydratation, die sich im Ödem kundgibt, steht eine unter dr 


Schwelle klinischer Wahrnehmbarkeit bleibende Wasseranreicherung des Köne I 


die Widal und Javal als „Präödem“ bezeichnet haben. Bis zu 6 kg kann diee 
Wasseranreicherung gehen, ehe sie als Ödem nachweisbar wird. | 

Der gesunde Säugling von guter Konstitution setzt Tag für Tu 
Wasser, anorganische und organische Stoffe in erstaunlich bestimmte 
und gleichbleibender Größenanordnung an. Der regelmäßige und hs- 
monische Anbau findet seinen Ausdruck in der bekannten, fast „par 
bolischen“ Gewichtskurve, wie sie die tägliche Wägung des Brustkinde 
zur selben Tageszeit ergibt. Wenn auch ein ähnliches Gleichmaß %1 
Ansatzes beim Flaschenkind seltener ist, so trifft man doch oft aut 
bei erfolgreicher künstlicher Ernährung das gleiche’Kurvenbild. Häufgr 
Wägungen innerhalb 24 Stunden, z. B. im Zwischenraum von 4 Stunde 
die von Camerer sen., Schloß, Tobler angestellt wurden, ergaben 
als natürliche Folge der Gewichtsveränderungen durch Urin, Stuhlen- 
leerung usw. ein wellenförmig verlaufendes Kurvenbild. Auch dee 
Wellentypus des Gesunden bot trotz aller äußeren Einflüsse eine n 
fallend gleichartigen Rythmus und zeigte sowohl nach der poite 
wie nach der negativen Seite eine geringe Schwankungsbreite. 

Die Regelmäßigkeit des Anwuchses ist um so bewundernswer@ 
als 60 Proz. des Anwuchses, also von einem täglichen Ansatz "on Bi 
18 g auf Wasser kommt, und täglich große Wassermengen den Su 
lingsorganismus durchfluten; auf 1kg des Erwachsenen kommt ™ 
Tag eine Aufnahme von 35g, auf 1kg Säugling von 140 bis 1508 
Wasser. 

Den Wasserzuwachs sprechen Czerny und Klotz geradezu u 
das beherrschende Moment in der Säuglingsperiode an. „Ds 14 
Wachstum im ersten Lebensjahr unterscheidet sich ganz wegen 
von dem langsamen im späteren Leben. Das erstere erfolgt harpkich 
lich auf Kosten des angeborenen Körperbestandes unter vorwiegendt® 
Wasseransatz, das letztere und der Aufbau neuer Körpermss* ei 
Ausnutzung des in der Nahrung zugeführten Materials.“ Damit wit — 
das Wachstum des Säuglings dem der Pflanzen gleichgesetzt Dad die“ 
Analogie mit dem Wachstum der Pflanzen indes zu weil geht, b 
Eckert in mühevollen Experimenten an Hunden erwiesen. betten 
auch die Körpergewichtszunahme des wachsenden Organism im weee"! 
lichen aus Wasser, so erfolgt doch der Wasserzuwachs stets im bestinn“ 
Verhältnis zum Eiweißansatz und läßt während des Wachtun = 
Vermehrung sondern eine Verminderung erkennen. 


x 
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Tabelle nach Eckert. Hund N. 


100 g fett- und asche- 
frei gedachter Tier- 
körper enthalten H,O 





Wievielfaches Geburts- | Auf 1g N kommen 
gewicht wieviel H,O 








1 | ' 

84,7 2'i | 35,8 

IM 84,2 | 4 | 38,3 
Ende der normalen Säugeperiode. 

IV 80,0 | 41, | 28,9 

V 82,7 | 6!/, | 35,0 

VI 80,5 | 11 30,1 


Nichtsdestoweniger darf wie bei der Pflanze so auch bei dem 
wachsenden tierischen Organismus das Wasser als „primum movens“ 
des Wachstums bezeichnet werden. Während aber im Pflanzenwachs- 
tum das Wasser „ohne durch den Prozeß der Assimilation hindurch- 
zugehen, sich wenig oder gänzlich unverändert direkt durch Massen- 
sddition an der Volumenzunahme des Organismus beteiligt“ (Schaper), 
also Wachstum durch direkte Imbibition von Wasser stattfindet, folgt 
der Wasserretention beim Säugling entweder sofort oder nach kurzer 
Zeit eine Retention organischen und unorganischen Baumaterials zur 
Konstruktion neuer Zellverbände. Nicht um passive Imbibition des 
Organismus mit Wasser, sondern um höchst aktive Fixation und Organi- 
sation des Wassers handelt es sich beim wachsenden Säugling. Die 
Verankerung des Wassers durch die Zelle entscheidet geradezu über 
die Qualität des Anwuchses, oder mit anderen Worten: je fester die 
Wasserbindung, desto widerstandsfähiger und stabiler der Körperauf- 
bau (vgl. später). Leider stehen uns bisher nur verhältnismäßig grobe 
und unvollkommene , klinische Merkmale zur Verfügung, um uns über 
' die Festigkeit der Wasserbindung zu orientieren. Einen solchen Grad- 
messer für den Wasserstand im Organismus liefert der Turgor der Ge- 
webe, insbesondere der Haut, und der Tonus der Muskulatur. Der 
normale Zellturgor ist bekanntlich durch die Avidität bedingt, mit der 
die Gewebszellen Wasser aus ihrer Umgebung anzuziehen vermögen. 
Wie ein weicher, an einem Ende abgeschlossener Gummischlauch, in 
den man Luft einpumpt, sich streckt und straff wird, so erlangen die 
Pflanzenteile ihre Festigkeit, indem die gelösten Stoffe gleich der Luft 
auf die umschließenden, dehnbaren und semipermeablen Wandungen 
_ ihren Druck ausüben (Pfeffer). Der Turgordruck verleiht der Pflanze, 
solange sie ohne festes Stützgerüst ist, Stellung und Haltung. Sinkt 
der Turgordruck infolge von Wassermangel oder Durchlässigkeit der 
Plasmahäute, dann verliert die Pflanze die Fähigkeit der Bewahrung 
ihrer äußeren Gestaltung, sie welkt. Ganz in gleicher Weise gibt der 
in den richtigen Grenzen sich haltende Zellturgor der zarten tierischen 
Gewebazelle jenen Grad von Widerstandsfähigkeit und Prallheit, der 
die Haut elastisch und den Muskel tragfähig macht (Czerny). Die 
Elastizität der äußeren Bedeckungen, der Spannungsgrad der Muskulatur, 
erkennbar durch Betasten der betreffenden Gewebe, geben demnach 
Ergebnisse d. Med. XVII. 37 
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über die Turgeszenz Aufschluß. Wassermangel in den Geweben äußer 
sich in Verlust der Elastizität sowohl als des Turgors, Wasserüberfi:i 
in dem Stadium des Präödems in einer Verminderung der Hautelastizi 
tät, aber in einer Steigerung von Turgor und Tonus. Abnorme Ar 
der Wasserfixation kann sich bisweilen in einer Hypertonie des Muske 
gewebes kennzeichnen. Ob indes die Wasserverankerung in der Zei: 
locker oder fest ist, darüber geben weder Turgor noch Tonus sicher 
Auskunft, erst Belastungsproben des kindlichen Organismus lassen +: . 
Qualität der Wasserbindung erkennen. 

Die Belastungsprobe kann als eine Art funktioneller Diagnostik a: ` 
hoc angestellt werden, dadurch daß man nach Finkelsteins Vorgarg : 
die hydropigenen Nährstoffe Kohlenhydrat und Salze auf einige Tage sw 
der Nahrung ausschaltet, oder daß man, wie es aus therapeutischen Gründe: 
oft indiziert ist, eine 24stündige Teediät verordnet. Auf die Ausschaltun ` 
wasserspeichernder Nahrungsbestandteile reagiert der gesunde Säuglin 
bekanntlich mit einer mäßigen Gewichtsabnahme von 2 bis 4 Tagen, de 
bald ein Stillstand des Körpergewichts folgt. Nur jener Wasserüber- - 
schuß, der sich frei zirkulierend oder sonst verfügbar findet, kommt u ` 
Ausscheidung; im übrigen hält der Organismus zähe an seinem organi- 
sierten Wasserbestand fest. Die 24stündige Teediät zeitigt beim gi: 
aufgebauten Säugling geringfügige Gewichtsabnahme. Das gleiche Ver- 
halten des Körpergewichts beobachtet man bei ungewollten Belastung 
proben, die Ernährungsstörungen oder infektiöse Erkrankungen parent- 
raler Natur dem Organismus auferlegen. Wenn es sich nicht m 
Schäden handelt, die auch das widerstandsfähigste Zellgebäude ein- 
reißen, wird sie der gesunde Säugling mit fester Wasserverbindung ow 
unter vorübergehender geringfügiger Gewichtsabnahme, id est Wasser- 
verlust, überwinden. Stetigkeit in der Größe des Wasseransatzes ru 
normalen Zeiten, Stabilität des einmal retinierten Wassers, zu Zeiten 
irgendwelcher Störungen des Betriebes, mögen sie von der Ernähruns 
ausgehen oder außerhalb der Ernährungssphäre liegen, sind Charakt- 
ristika des gesunden und wohlkonstituierten Säugling». 

Von diesem Bild des physiologischen Wasserhaushalts weicht das 
des pathologischen bedeutsam ab. Unter scheinbar harmlosen Svr- 
ptomen entwickelt sich die Störung und führt im fließenden Überganz 
über zwei Vorstadien, die nur graduell voneinander unterschieden sim. 
bis zur schwersten Alteration des Wasserstoffwechsels, die im Ödem 
klinisch in die Erscheinung tritt. 

Das erste Stadium umfaßt — wir folgen darin einer Einteilung 
Krasnogorskis — eine Gruppe von anscheinend gesunden Kindern. 
‘bei der ohne pathologische Erscheinungen von seiten des Magendarm- 
kanals und bei kaloriech ausreichender Ernährung entweder die Ge- 
wichtszunahme ausbleibt, oder nur unter großen Schwankungen bi 
100/200 g pro Tag erfolgt. Bei Zufuhr von kohlenhydrat- oder ~iz 
reicher Kost können diese Schwankungen progressiver oder regressiver 
Art noch größer sein. Die tägliche Gewinn- und Verlustgröße de: 
Körpergewichts läßt keinen anderen Schluß zu, als daß das Körper 
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‚webe bald größere Mengen Wasser stapelt, bald wieder abgibt. Ent- 
prechend den Wasserschwankungen wechselt die Turgeszenz; Zeiten, 
a denen Turgor und Tonus das normale Maß überschreiten, folgen 
ndere, in denen unelastische Weichheit und Nachgiebigkeit der Haut 
owie Schlaffheit des muskulären Widerstandes eine Senkung des Wasser- 
piegels kundtun. Die Labilität der Wasserbindung äußert sich bei 
len vorher angeführten Belastungsproben in stärkeren Gewichtsein- 
‚ußen. 

Das zweite Stadium bildet bereits die Brücke zum Ödem. Durch 
inseitig kohlenhydratreich zusammengesetzte Nährgemische kommt 
rohi noch ein zahlenmäßig befriedigender, bisweilen sogar ein über- 
ıormaler Gewichtsanstieg zustande, aber die Gesamtverfassung des 
{indes warnt bereits davor, den Gewichtsansatz als echten Körper- 
rswebsanbau anzusehen. Infolge 
on Belastungen durch gering- 
ügige Infekte, vorübergehende 
\ahrungsentziehung, Kohlenhy- 
Iratverminderung usw., aber auch 
hne jede nachweisbare exogene 
;chädigung kann der erzielte Ge- 
rinn von Wochen in wenigen 
l'agen verloren gehen. (Kurve 4.) 

Nicht besser ist dieses Sta- 
lium, das Finkelstein als „ka- 
schierte Dekomposition“ bezeich- 
et, zu charakterisieren als mit den 
Worten Finkelsteins: „Noch 
st die Gewichtsvermehrung mög- 
ich, aber die großen Schwan- 


kungen der Kurve, die Beschaffen- z 
heit des Kindes selbst legen Zeug- — = nn a 
nis davon ab, daß nunmehr auch mit schwerer Verdauungsinsuffizenz. 
die Bildung eines normalen An- 
3atzes mehr und mehr unmöglich wird. Was jetzt noch wägbare Zu- 
nahme macht, sinkt seiner Qualität nach mehr und mehr zur wertlosen 
ödemartigen Imbibition, die der Körper auf geringe Anläße hin wieder 
fahren läßt.“ 

Für diesen Pseudoansatz hat Schloß den Namen Scheinanwuchs, 
Krasnogorski latentes Ödem vorgeschlagen; als Reversion bezeichnete 
Schloß den auf den Scheinansatz folgenden Zusammenbruch. 

Daß dieser Scheinanwuchs nach seiner chemischen Zusammensetzung 
von der Norm abweicht und einen übergroßen Wassergehalt aufweist, 
wurde auf dem Wege des Stoffwechselversuches wahrscheinlich gemacht 
Freund stellte zunächst fest, daß ungewöhnlich große Gewichtszunahmen 
einhergingen mit einer Senkung der Wasserausscheidung im Urin (vgl. 
Kurven 5a und bb), eine Beobachtung, die seitdem oft bestätigt wurde. 
Das Plus an Wasser, das durch diese Senkung der Diurese zur Verfügung 

37° 
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steht, könnte allerdings durch eine Vermehrung der Perspiratio insera 
bilis ausgeglichen werden. Tatsächlich scheint es dabei nach indirekt 
Berechnung — umfassende Respirationsuntersuchungen stehen not . 
aus — eher zu einer Verminderung als zu einer Vermehrung der Pr. 
spiratio zu kommen. Der Schluß, daß das so eingesparte Wasser z 
Bildung des Ansatzes Verwendung findet, ist also wohl berechtir 
Durch einen zweifachen Indizienbeweis versuchte Freund diesen Schi. 

zu erhärten. | 


3100 





2900 


Kurve 5a. Der Gewichtssenkung ent- Kurve 5b. Der Gewichtszunahme ent- 
spricht eine Urinausscheidung von spricht eine Urinausscheidung voa 
64,8 Proz. der Einfuhr. Der Gewichte- 36,91 Proz.der Einfuhr. Der Gewichte 
zunahme eine solche von 42,1 Proz. abnahme eine solche von 58,76 Proz 


Unter physiologischen Verhältnissen, insbesondere beim gesunde 
Brustkind, besteht nach Freunds Zusammenstellung aus der Literatu: 
eine ziemlich gute Übereinstimmung zwischen Körpergewichtazunahr: 
und rechnerisch gefundenem Eiweißansatz. Die Verhältniszahlen be:t: 
bewegen sich um 1. 





Verhältns 





Bereohneter | zwischen Kar! 
Brustkinder Zunahme N-Ret. p. d. Körperfleisch- | zunabme und te 
ansatz rechnetem Kir 
perfieischanss!: 
l 
Michel III +375 | u | 33,0 | om 
Keller VIII +28 | 0,8433 | 25,1 | 03 
Michel V +38 01,34 | 40,0 | 1.05 


Bei den starken Gewichtszunahmen, die schon a priori einen Waxe- 
ansatz wahrscheinlich machen, ist die Übereinstimmung zwischen be 
rechnetem Fleischansatz und der Gewichtszunahme gestört, der Quotier' 
beider sinkt tief unter die Normalzahl Eins. Z.B. 


Kind Kreisel 
Per B + 86,7 0,659 19,67 03% 
Kind Günther 
Per A -+ 66,25 0,472 14,08 021% 


Die gleiche Disproportionalität zwischen errechnetem Fleischanss: 
und erreiohter Gewichtszunahme findet sich auch bei jenen Steigerung 
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les Körpergewichts, die durch Kochsalzdarreichung verursacht sind. 
Zwei Beispiele von Schloß (Jahrbuch für Kinderheilkunde 71. 1910) 
eien angeführt. 


’ersuch 1 +210g 1,235 35,0 0,17 
’ersuch 2 + 167g 1,159 33,0 0,2 


Aus der Erniedrigung des Quotienten von Fleischansatz und Ge- 
vichtszunahme darf man mit großer Wahrscheinlichkeit schließen, daß 
Wasser für das Manko an Eiweiß eingetreten ist. 

Einen weiteren Maßstab zur Charakterisierung der Minderwertig- 
:it solchen Ansatzes glaubte Freund in der Höhe der Chlorretention 
'efunden zu haben, wobei er voraussetzte, daß Chlor- und Wasser- 
etention parallel gingen. Wieweit diese Voraussetzung berechtigt ist, 
oll später Gegenstand der Erörterung sein. Nach Freunds Annahme 
nußte die Chlorretention um so größer sein, je stärker das Mißverhältnis 
wischen Körpergewichtszunahme und Muskelansatz*) ist, je mehr die 
ıröße der Gewichtszunahme die des Fleischansatzes überragt. Zwei 
‚3eispiele, die die Freundsche Voraussetzung bestätigen, sollen ange- 
ührt werden: Starke Gewichtszunahme trifft bei ihnen zusammen mit 
‚sonders hoher Chlorretention. 





Ber echneter Verhältnis 














Tgl. 
Tgl. Zunahme| Körperfleisch- i Tgl. N-Ret. ; 
— zw. beiden NaCl-Ret 
Kreisel 
Per B 86,7 19,67 0,2268 0,659 0,322 
Günther | | 
Per A 66,25 | 14,08 | 0,2125 | 0,472 0,772 


Schon Freund blieb es nicht verborgen, daß sich der Ausfall der 
“stoffwechselversuche nicht immer seiner Regel fügte, ja, eines seiner 
Versuchskinder (Wutke) sprach aller Erwartung Hohn, indem es während 
ner Periode der Gewichtsabnahme C] zurückhielt, und während einer 
larauf folgenden Periode der Gewichtszunahme Cl vom Bestand abgab. 


- Kind Wutke. 


=- —m m — — — a en — nn Dam m nn 


Gewichts- 
schwankung | NaCl- 


! 








| | 
— | NaCl- J NaCl- | NaCl- 
— | in 2 en Zufuhr Urin ! Kot Bilenz 

| | | | 

'1/, Milch und | | | | 
Per. A | $ Zucker | — 85 0,771 0,483 ; 0,126 | + 0,161 
Per. B | Malzeuppe | +155 | 0,05 | 0,608 | 0,167 ' -0,17 





Bereits in diesen ersten Versuchen, die die Beziehungen zwischen 
Wasser- und Salzhaushalt zu erhellen anstrebten, zeigt sich, daß von 





*) Auch bei abnorm geringen Zunahmen vermutete Freund, daß eine An- 
reicherung des Wassers und Chlors unter gleichzeitiger Fetteinschmelzung statt- 
fände. Die Zahlen, auf die er die Beweisführung stützt, fordern zur Kritik 
heraus, auf sie einzugehen, ist indes hier nicht der Ort. 
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einer absolut gesetzmäßigen Verknüpfung zwischen Wasser- und Kochsalz- 
retention bzw. Abgabe nicht gesprochen werden darf, ein Punkt, s- 
den noch ausführlicher zurückgekommen werden muß. 

Klinik und Stoffwechselversuch führen also auf verschiedenem Wer 
zu dem gleichen Ergebnis, daß unter bestimmten Bedingungen, wie s- 
vorher skizziert wurden, schon lange bevor es zum klinischen Oder 
kommt, ein von der Norm abweichendes Körpergewebe aufgebaut wir‘ 
ein Gewebe, das.durch seinen pathologischen Wasserreichtum charakter: 


siert ist. Vielleicht bietet die Methode der Bestimmung von Körpe- | 


volumen und Körperdichte, die jüngst v. Pfaundler angegeben hs 
bald die Möglichkeit einer exakten Feststellung der Veränderungen å- 
Körpergewebes. 


So berechtigt auch eine einheitliche Betrachtungsweise dieses + 
tenten und des klinischen Ödems für die pathogenetische Fragestellu: 
ist, ein bedeutsamer Unterschied zwischen beiden klafft und dar: 


nicht verschleiert werden. In den Vorstadien des Odems ist zwar de . 


normale korrelative Aufbau des Körpers einer pathologischen diskor 
relativen Vermehrung der Körperbestandteile unter vorzugsweiser Ar 


lagerung von Wasser gewichen, aber das Gewebe ist noch immer ir- | 
stande, dieses Wasserplus in seinen physiologischen Depots unterzubrinz 


und festzuhalten. Erst mit dem Eintritt des klinischen Ödems mr 
das nicht mehr möglich und das Wasser tritt in nicht assimiliene:. 
Zustand in und zwischen die Gewebe. Inwieweit die Berechtigi: 


vorliegt, das klinische Ödem als graduelle Steigerung derselben path | 
logischen Vorgänge, die dem Präödem zugrunde liegen, anzunehmet _ 


soll später ausführlich erörtert werden. Die klinische Beobachtung de 


fließenden Übergangs von Präödem zu Ödem gibt die Berechtigung © 
einer gemeinsamen Behandlung der pathologischen Hydratation. v: 


sie sich im latenten und klinischen Ödem kundgibt. 


IV. Die Beziehungen der einzelnen Nährstoffgruppen zum 
Wasserhaushalt. 


Wie schon die einfache klinische Beobachtung gelehrt hat. sind * 
bestimmte Nährstoffgruppen, die vor andern die Bedingungen zur phy::" 
logischen und pathologischen Wasseranreicherung des Organismus lieten 
Es soll daher die Wirkung der einzelnen Nahrungskomponenten it 


den Wasserhaushalt ausführlicher besprochen werden, insoweit d€ 


Effekt eines einzelnen Nährstoffs innerhalb eines Nahrungsverbani* 
überhaupt zu verfolgen möglich ist. In der üblichen Nahrung 4 
Säuglings kann man in bezug auf ihre Wirkung auf den Wasserhi* 
halt drei verschiedene Nährstofigruppen unterscheiden: 1. Nahrus 
bestandteile, die die Wasserbindung und Speicherung im Organs" 


begünstigen. 2. Nahrungsbestandteile, die die Wasserspeicherung u“ 


nachweislich berühren. 3. Nahrungsbestandteile, die die Wasserspeichen“ 
hemmen. 
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Die Salze. 


Die engsten Beziehungen zum Wasserhaushalt — wie schon 
lange bekannt, die Salze und von diesen das Kochsalz. Größere Koch- 


salzzulagen bewirken beim jungen 
Säugling in der Regel Wasserreten- 
tion und oft darüber hinaus Ödem. 
(Kurve 6.) 

Sehr deutlich tritt diese Reten- 
tion des Wassers nach Kochsalzgaben 
in die Erscheinung, wenn man die 
4stündliche Wasserausscheidung eines 
Säuglings nach Zufuhr physiologischer 
NaCl-Lösung (nüchtern dargereicht) 
mit der nach Zufuhr von destillier- 
tem Wasser vergleicht. Der Strauß- 
Volhardsche Wasserversuch ergab 
im ersten Falle während der 4stün- 
digen Versuchsdauer äußerst spärliche 
Ausscheidung von Urin, im zweiten 
fast: restlose Ausscheidung des einge- 
führten Wassers. (Kurven 7 I bis IV.)*) 
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Kurve 6. Eintritt eines Ödems beim 

jungen Säugling nach Zufügung von 

4,2 g NaCl pro Tag zur Nahrung. 

Sofortige Entwässerung bei Aussetzen 
des NaCl. 
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Lange bevor durch die Arbeiten von Widal und Strauß über 
die Bedeutung des Kochsalzes bei dem Brightschen Ödem das Interesse 
der Kliniker erwacht war, hat 1850 Falck in einem exakt durch- 
geführten Selbstversuch sich eingehend mit der Wirkung des Koch- 
salzes auf den Wasserumsatz beschäftigt und nicht viel später erschienen 
Karl Voits mustergültige Untersuchungen über das gleiche Problem. 





Kurve 7 71. a Urin- 
ausscheidung nach Aufnahme 
von 200 g physiologischer 
NaCl-Lösung. 


7 aÊ 





Kurve 7 II. Vierstündige Urin- 
ausscheidung nach Aufnahme 
von 200 g destill. Wassers. 





Kurve 7 III. Vierstündige Urin- 
ausscheidung nach Aufnahme 
von 200 g physiologischer 
NaCl-Lösung. 





Kurve 7 IV. Vierstündige Urin- 
ausscheidung nach Aufnahme 
von 200 g destill. Wassers. 


*) Die Reaktion auf Salz + Wasser entspricht derjenigen des ödemkranken 
Erwachsenen (Schittenhelm und Schlecht). 
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Eine lange Reihe von Autoren, von Limbeck, Münzer, Belli. 
Magnus usw., (Literatur bei L. F. Meyer und S. Cohn) haben seitdem 
den Einfluß der Kochsalzdarreichung auf Tier und Mensch studiert. 
Die Ergebnisse dieser Untersuchungen waren zwiespältig. Auf der einen 
Seite galt das Kochsalz als diuretisch wirkend und gewichtevermindernd, 
auf der andern Seite als Oligurie erzeugend, wasserspeichernd und ge 
wichtsvermehrend. Grüner suchte in diese widerspruchsvollen Reaul- 
tate gesetzmäßige Ordnung zu bringen dadurch, daß er eine prinzipiell 
verschiedene Wirkung des Kochsalzes bei Menschen (Retention) und 
beim Tier (Diurese) vermutete. Eine solche Annahme hat nach allge- 
meinen biologischen Erfahrungen aber nicht viel Wahrscheinlichkeit für 
sich. Es gelang denn auch durch Sichtung der in der Literatur nieder- 
gelegten Beobachtung, diesen Widerspruch in den Versuchsergebnissen 
befriedigender aufzuklären. Nicht eine prinzipielle Verschiedenheit in 
der Reaktion von Tier und Mensch auf eingeführtes Kochsalz entscheide 
über das Schicksal des NaCl im Körper, sondern die Bedingungen. 
unter denen das Kochsalz dargereicht wird. Normale Ausscheidung 
fähigkeit des renalen Systems und normaler Gewebszustand vorausgesetzt 
wird die Salzwirkung von drei Faktoren ausschlaggebend beeinflußt: 

1. von der Menge des dargereichten Salzes, 

2. von dem zu Beginn der Salzdarreichung vorhandenen Salze 
stand des Körpers (vorhergehende salzreiche oder salzarme Er- 
nährung), 

3. von der jeweils mit dem Salz zugeführten Wassermenge. 


Von diesen drei Faktoren hat die Wassermenge, die dem Organismu 
in der Nahrung zur Verfügung gestellt wird, den wichtigsten Einflu 
auf die Reaktion nach Salzzulage. Nur bei gleichzeitiger Verabreichung 
genügend großer Wassermengen tritt die hydropigene Eigenschaft de 
Kochsalzes zutage, weil nur in diesem Fall der Organismus imstand: 
ist, das Kochsalz ohne osmotische Störung in seinen Geweben zu de 
ponieren. Bleibt die Wasserzufuhr unter einer gewissen Höhe. ċi 
eine unschädliche Anlagerung des Kochsalzes im Organismus nich! 
erlaubt, dann kommt es zur Abwehrreaktion, indem der Organismu 
durch verstärkte Diurese das Kochsalz, das sein physikalisches Gleich 
gewicht zu stören droht, ausstößt. Diese Umkehr von hydropigene 
zu diuretischer Wirkung tritt nach L. F. Meyer und Cohn gesetzmäöig 
ein, wenn der Wassergehalt der Nahrung auf die Hälfte des normalen 
verringert ist (75 g pro Kg Körpergewicht statt 150). 

Als Beispiel einer derartigen paradoxen Salzreaktion sei folgende Bet 
achtung wiedergegeben: Ein mit konzentrierter Eiweißmilch, die den Kalore:- 
bedarf des Kindes ganz, aber den Wasserbedarf nur zur Hälfte deckt, ernährie 
Kind erhält täglich eine Zulage von 4 g Kochsalz, prompt erfolgt eine Gewiciis- 
abnahme um 230 g; auf Zulage von Wasser bis zum normalen Bedarf tritt ba 
gleichbleibender Kochsalzzulage sofortige Gewichtszunahme um 330 g in zwe 
Tagen ein. (vgl. Kurve 8.) 

Beim Säugling sind in der Regel die Vorbedingungen für ent 
wasserspeichernde Wirkung des NaCl erfüllt. Im Vergleich zum Er 
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sachsenen pflegt die Kochsalzzulage beim Säugling recht groß zu sein, 
vird doch z. B. in der Heim-Johnschen Lösung ca. 1,0 bis 1,5 g NaCl 
sro kg Körpergewicht dargereicht. Der hydro- 
yigene Effekt des Kochsalzes beginnt bereits 
>ei sehr viel niedrigeren Dosen, gelegentlich 
ıach einer einmaligen Zulage von 0,5 bis 
),75 g, das sind pro kg noch nicht 0,2 g. 

Wasser steht auf Anforderung des Ge- 
sebes stets reichlich zur Verfügung, denn 
m Säuglingseorganismus kann man direkt 
ron einer Hochflut des Wassers infolge der 
lüssigen Form der aufgenommenen Nahrung 
prechen. Gegenüber dem Salzgehalt der 
iblichen Nahrung ist das Wasserangebot 
esonders groß, es kommen auf 1 1 Kuh- 
nilch 0,82 Cl, 0,465 Na,O, auf 1 1 Frauen- 
nilch 0,294 Cl und 0,16 Na,0. Mit Recht 
at Lederer von einer gewissen Diskrepanz 
‚wischen den zugeführten großen Wasser- 
ınd kleinen Salzmengen gesprochen. 

Dazu kommt noch .der gegenüber dem 
ilteren Kinde und Erwachsenen größere Be- 
stand des Säuglings an Körperwasser, 66 bis 
69 Proz. gegen 58 Proz. Auf 100 g fett- 
und aschefrei gedachten Körpers berechnete 
Eckert nach den in der Literatur vorliegenden Analysen folgende 
Trockensubstanzwerte: 





6. Embryonalmonat 9,7 Trockensubstanz 


7. 5 14,0 F 
8. 3 16,7 ie 
Neugeboren 15,73 = 
3 Monate alt 17,10 ss 
Erwachsener 23,44 = 


Obgleich also die physiologischen Verhältnisse beim jungen Säug- 
ling für einen hydropigenen Effekt der Kochsalzzulage günstig liegen, 
bleibt doch die Frage offen, ob die Hydratation nach Kochsalzdar- 
reichung, wie sie vorzugsweise im ersten Trimenon (Moro) eintritt, 
dadurch restlos erklärt wird. Die Tatsache, daß eine Wasserretention 
beim gesunden Säugling nach dem ersten Lebensvierteljahr auf Koch- 
salzzulage viel seltener ist, die Reaktion sich in dieser Zeit ebenso 
wie beim älteren Kind und Erwachsenen bereits häufiger, bisweilen nach 
vorübergehender Wasserretention, in gesteigerter Diurese äußert und ein 
Ödem seltener beobachtet wird, spricht dafür, daß die Abwehrreaktion des 
Säuglings im ersten Lebensvierteljahr aus vorläufig noch nicht durch- 
sichtigen Gründen noch nicht auf der Höhe des späteren Lebens steht. 
Die Ursache dieser abgeschwächten Abwehrreaktion könnte entweder 
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ebenso wie beim Nierenkranken in einer verringerten Ausscheidun. 
.oder — was wahrscheinlicher ist — in einer vermehrten Adsorptis 
des Salzes durch das Gewebe liegen. Noeggerath glaubt, daß d: 
Empfindlichkeit der jugendlichen Gewebszelle diesen Unterschied hir- 
länglich begründet. 

Immerhin kommen auch im jungen Säuglingsalter seltene Fäl: 
vor, in denen Kochsalzzulage bei reichlichem Wasserangebot keine Hr- 
dratation, sondern verstärkte Diurese und Gewichtsabnahme ausilio: 
Nothmann hat diese Ausnahmen darauf zurückgeführt, daß die Sak- 
zugabe eine Dünnflüssigkeit der Stühle hervorruft, die dem Organismu: 
einen Teil des zur Retention erforderlichen Wassers entzieht. Inde 
auch ohne Durchfälle ist gelegentlich eine solche paradoxe Reaktio: 
im ersten Trimenon zu beobachten. In einem Versuch von Schl: 
z. B. (4) wird Kochsalzzulage mit einer das Angebot übertrefiende: 
Abgabe von Salz und erhöhter Wasserausscheidung beantwortet, obn: 
daß man weder hier noch in ähnlichen Fällen den Grund zur Aw 
nahme von der Regel angeben könnte. Gesetzmäßig tritt die Revermu 
der Salzwirkung von der hydropigenen zur diuretischen Wirkung, w: 
schon früher ausgeführt, ein, wenn der Wassergehalt der Nahrung unte 
ein gewisses Niveau sinkt. 

Ähnlich dem NaCl kommt noch einer Reihe anderer Natriumsalx 
ein hydropigener Effekt zu (L. F. Meyer, Schloß, L. F. Meyer u 
S. Cohn). Und zwar wirken in aufsteigender Reihe Nal, Nab 
Na,HPO, NaHCO,. Ceteris paribus bleibt stets NaCl das waet- 
speichernde Salz kat exochen. Keines der anderen Salze erreicht at 
Sicherheit und Intensität seine Wirkung. 

Während man früher in der Pathologie des Erwachsenen dem C 
Ion im NaCI-Molekül den ausschlaggebenden Einfluß bei der Waser 
retention zuschrieb (Magnus-Levy 1909, „daß bei der renalen Koc 
salzretention und bei den übrigen Formen das Chlorion nicht das \: 
triumion im Vordergrund steht, wird allgemein angenommen und "ot 
mit Recht“), haben Beobachtungen der letzten Jahre über Wase 
retention durch Natriumbicarbonat bei Diabetes und anderen Kran: 
heitszuständen auch hier an der Bedeutung der ausschlaggebendei 
Stellung des Cl-Ions gerüttelt. (Blum, Pfeiffer, Falta wi 
Quittner, Hülse.) 

Die Erklärung der Ödembereitschaft bei den erwähnten Krankheitsgruppt 
des Ewachsenen sucht Blum im Zustand der Gewebe. Danach wäre der Alkalihunft! 
des diabetischen Organismus die Ursache, daß das Gewebe von außen ihm !* 
geführtes Salz und mit ihm das zur Erhaltung des osmotischen Gleichgewich:ë 
nötige Wasser an sich reißt. Zur Stütze dieser Auffassung konnte Blum Ver 
suche anführen, in denen auch bei Gesunden nach Reduktion ihres Salzrorrs 
durch ausschließliche Ernährung mit Milch auf große Dosen von Nabi deti: 
Wasserretention eintrat. Die Veränderung des Gewebes durch die Acidos ksss 
aber nicht als ausreichende Erklärung der Nabi-Ödeme betrachtet werden, ds s 
ohne Acidose ödemfreie, aber ödembereite Rekonvaleezenten nach Falta u 
Quittner auf Nabi mit Ödem reagierten. 

Ist auch heute die Möglichkeit einer Erzeugung von Ödemen bei dat 
disponierten Erwachsenen durch Nabi-Darreichung allgemein anerka‘ 
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das Chlorion ist nicht seiner Rolle bei der Wasserretention entkleidet; 
denn Widal und Achat (zitiert nach Falta und Quittner) bestätigten 
zwar die Auslösung des Ödems durch Natrium bicarbonicum, zeigten 
aber ebenso wie später Falta und Quittner, daß in der Ödemflüssig- 
keit dem Na äquivalente Mengen Cl zurückgehalten werden, daß also 
das Nabi-Ödem nicht ohne Beteiligung des Cl zustande kommt. Dem 
gegenüber hält Labbé (zitiert nach Falta und Quittner) an der 
Existenz eines „oedeme bicarbonate“ fest, weil er bei Nabi-Ödemen 
eine Retention von Cl vermißte. 


Eine Entscheidung darüber, ob das Natriumion auch ohne das 
Chlorion Träger des hydropigenen Effektes ist, muß weiteren Unter- 
suchungen vorbehalten bleiben. Schon heute aber kann man sagen, 
daß die beherrschende Rolle bei der wasserspeichernden Wirkung des 
Kochsalzmoleküls eher dem Na-Ion als dem Cl-Ion zuerkannt werden 
muß, wobei man allerdings nicht vergessen darf, daß der ausgesprochenste 
hydropigene Effekt nur da zustande kommt, wo Na und Cl gleichzeitig 
vorhanden sind. Schon aus dieser Tatsache, die noch unterstrichen 
wird durch den Chlorgehalt des Nabi-Ödems, folgt die Mahnung, 
auch die Bedeutung des Cl-Ions bei der Ödembildung nicht zu unter- 
schätzen. 

Eine ähnliche wasserretinierende Wirkung, wie sie dem NaCl und 
im verringerten Maße auch den übrigen Na-Salzen zukommt, ist für 
andere Salze nicht erweisbar. Sowohl Kalium- als Caleiumverbindungen 
lassen die tägliche Gewichtskurve des Säuglings (bei 4stündlichen Wä- 
gungen fand Schloß auch bei einzelnen K- und Ca-Salzen gering- 
gradige und schnell sich wieder ausgleichende Gewichtsanstiege) ent- 
weder fast unverändert oder sie veranlassen in den meisten Fällen — 
insbesondere CaCl, — Gewichtsabnahme, id est Wasserausschwemmung. 

r diese klinischen Tatsachen bestehen keinerlei Differenzen, Meinungs- 
verschiedenheiten traten erst in Erscheinung, als man an die Erklärung 
dieses divergenten Einflusses der Salze auf den Wasserhaushalt 
heranging. 


Der Mechanismus der Salzwirkung. 


Um zu einer Einsicht in die Verschiedenartigkeit der Salzwirkung 
zu gelangen, wurde der Mineralstoffwechsel nach Darreichung bestimmter 
Salze untersucht, entweder in 4stündlichen Intervallen oder in ein- 
oder mehrtägigen Perioden. Ohne auf die seinerzeit heftig geführte 
Erörterung der auf beiden Wegen gewonnenen Resultate näher ein- 
zugehen, seien hier nur jene Ergebnisse herangezogen, die für unser 
Problem von Bedeutung scheinen: Bei Zulage von Natriumsalzen, vor 
allem NaCl kam es primär zu einer Retention von Natrium und Chlor 
und damit zur Wasserretention. Diesen Parallelismus von Wasser- und 
NaCl-Stoffwechsel zeigen 2 Versuche von L. F.Meyer und Cohn, bei 
denen die Kochsalzzulage einmal nur Hydratation, das zweite Mal mani- 
festes Ödem ausgelöst hat. 
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1. Versuch. 
Haase. In der II. Periode Zulage von 6 g NaCl pro Tag. 








] 


| Einfuhr | Urin | Kot | Bilanz 
G-A. ...| 71964 | 41436 | 3,3845 | —0,3317 | I. Periode (2tägie 
CaO... . | 15704 | — | 1,4265 | +0,1489 
POs . .. | 1,8867 | 0,9961 ` 1,0043 | — 0,1137 
aas AA Lu 1,0650 | 0,1008 | —0.0166 
NaO . . . | 08186 | 0,6280 | 0,2174 | — 0,0808 
KÒ. |I| 17392 | 14273 — 03367 | — 0,0248 
GA... . | 19,1964 | 138 | 3,0095 | +2,3869 | II. Periode u. 12; 
CaO... . | 15704 | — | 18287 | +0,2467 | NaCl, Gewichts 
P,O. . . . | 18867 | 1,0859 | 0,8770 | — 0,0262 | zunahme 130: 
IRRE N 8.4102 | 6,7287 | 0,1141 | +1,5074 
NaO ...| 71882 | 5,2646 | 0,1537 | +1,7699 
Kò. ||| 17392 | 20502 0,1538 | — 0,4648 
G-A. .. . | 7,1564 | 6,3220 ` 3,3738 | — 2,4994 | III. Periode 
Or p EE S 16562 | — 0,0858 
P,O. . .- | 1,8867 | 0,8049 | 1,1881 | — 0,1083 
ne 1,1491 | 2,2691 | 0,0659 Z11860 
NaO ...| 08186 | 1,6235 | 0,1065 | — 0,9114 
KÒ... «| 1,7892 1,7177 | 0,1758 | — 0,1543 


Unter dem Einfluß der Kochsalzzulage wurden in der II. Periode 
1,7699 Na,O und 1,5674 Cl retiniert, nachdem in der I. Periode di 
Retention um 0 geschwankt hat. Gleichzeitig erfolgte in der II. Periode 
eine Gewichts- id est Wasserzunahme von 130 g. Sofort nach Aw 
setzen der Kochsalzzulage wurde in der III. Periode das vorher zurück- 
gehaltene Na und Cl bis auf einen geringen Rest, bei einer Gewichts 
abnahme von 130 g, wieder ausgeschieden. 

Als Folie zu diesem Versuche sei ein zweiter wiedergegeben, bei 
dem 3 Tage lang fortgesetzte Zulage von 2 g NaCl pro Tag zu eine 
Nahrung von 400 g Halbmilch mit Liebigzucker Ödeme auslöste, die 
sich in einer Gewichtszunahme von 450 g ausdrückten. 


2. Versuch. 


H. Z., 3 Monate altes künstlich ernährtes Kind in der Rekonvaleszeuz 
von schwerer Ernährungsstörung, 2tägige Periode. 





|NaCı-Einfuhr] NaCl-Urin | NaCl-Kot | NaCl-Bilan 








Kochsalzperiode 5,7569 | 3,975 0,0507  ; +1473 
1. Nachperiode . . . . 3,7808 | 5,705 0,3708 — 2,2955 
ER 2,5940 | 2,640 0,0288 — 0,0748 


Dem Wasserzuwachs von 450 g entsprach eine NaCl-Retention va 
1,7132, das ist eine Menge, die kleiner ist als es nach der physio 
logischen Zusammensetzung der Körpersäfte zu erwarten war. Au 
schaltung des Kochsalzes hat auch hier sofortige Entwässerung und 
starke negative Kochsalzbilanz zur Folge. (Kurve 9, S. 589.) 

Nicht nur bei Zulage von NaCl sondern auch bei Zufuhr andere 
Na-Salze kommt es bemerkenswerterweise zur Retention von (l 


u 
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neben Natrium, das geht deutlich aus einem Versuch L. F. Meyers 
hervor: Zulage von 2 g Natrium phosphoricum pro Tag bei einem er- 
` nährungsgestörten Säugling, Ernährung 600 g Halbmilch mit Liebig- 
zucker, Gewichtszunahme 220 g unter deutlicher Ödembildung. 
Cl-Urin | CI-Kot Cl-Bilanz 
(NaCl) (NaCl) (NaCl) 


Cl-Einfuhr 
(NaCl) 





















Natr. phosph. I. Periode . 2,6924 | 1,6275 0,0951 
IL. Periode, ohne Natr.phos- | 
phoricum . 2... . 2,6954 | 291 0,0720 





N 
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Die Tatsache der Cl-Speicherung * 
durch die Natriumphosphateinfuhr bil- 300 
det eine gewisse Bestätigung des früher 
erwähnten Befundes von Falta und 
Quittner, nach dem die Ödemflüssig- 
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Ausdruck kam und eine Zeitlang als 
Dogma galt, wurde freilich in anderen 
Versuchen vermißt. Allein die Tat- 
sache, daß bisweilen bei kohlenhydrat- 
reicher und salzarmer Nahrung Wasser- 
retention ohne größeren Cl-Ansatz er- 
folgte, mußte in die Vorstellung der 
engen Beziehung zwischen Wasser und 
Kochsalz eine Bresche schlagen] 
Freunds früher angeführte Ver- 
suche hatten bereits gewisse Unstim- Kurve 9. Ödem bei Zulage von 
migkeiten zwischen Wasser- und NaCl- 20 NaCl pro Tag. Geringe Urin- 


i p ausscheidung, starke positive NaCl- 
Ansatz offenbart, und spätere Unter- Bilanz während des Ödems, negative 


‚ suchungen — Czerny-Keller, L. F. NaCl-Bilanz, Steigerung der Urin- 
Meyer, Schloß, Klose, Jundell — menge bei Ödemausschwemmung. 
brachten den Beweis, daß Wasser- und 
NaCl-Stoffwechsel nicht immer dieselben Wege einschlagen. Lederer 
ging sogar so weit, jegliche Beziehung zwischen Wasser und Salz ab- 
zulehnen, „alle neueren Autoren sind sich darüber klar, daß Salz- und 
Wasserstoffwechsel getrennte Wege gehen“. Stoffwechselversuche von 
Krasnogorski und Aron könnten Stütze für einen derartig schroff 
ablehnenden Standpunkt sein. 

Krasnogorski deckte zwei bemerkenswerte, bis dahin nicht be- 
obachtete Erscheinungen auf. Erstens fand er in einem Falle eine 
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beträchtliche Salzretention, ohne daß sie zu der üblichen Waser- 
anreicherung geführt hätte, zweitens stellte er starke Ödembildun 
(Versuch 4) bei salzreicher Nahrung ohne entsprechende Salzretention fest 


Versuch 1, Karl Z., 5 Monate alt, 3950 g Gewicht, in der Rekor- 
valeszenz nach akuter Toxikose, also nach erheblichen Gewichtsverluster. 
und Körpereinschmelzung. Ernährung Molke, Versuchsdauer 3 Tage. 
Körpergewichtszunahme 50 g. 


Mineralstoffretention. 


Ges.-Asche | Cao | mgo | cc -+Nacı | KCI | Naci | K,O | Nso 


8,3667 | 0,2089 | 0,075 | 5,5238 | 5,0166 | 0,5072 ! 3,1689 | 0,2%% 


Der Ausfall des Versuches erlaubt nach meiner Meinung nich 
jenen verallgemeinernden Schluß, den Krasnogorski zog. In übe- 
wiegendem Maße wurde Kalium angesetzt, Natrium nur in einer, dem 
normalen entsprechenden Menge (Cl wurde nicht untersucht). Kalium 
ist aber bekanntlich im Gegensatz zu Natrium in den Körpersäften und 
Flüssigkeiten wenig vertreten. Man darf daher wohl annehmen, da} 
der starke K-Ansatz zum Wiederaufbau von Zellmaterial verwandt, als 
assimiliert wurde und ein Überschuß von frei kreisendem, nicht ass- 
miliertem Salz, das Wasser verankern könnte, kaum vorhanden war. 
Im übrigen ist kein Grund vorhanden, für den Säugling eine Ausnahme 
von der allgemeinen vorhandenen Fähigkeit anzunehmen, unter Ur- 
ständen auch NaCl in trockner Form zu binden (Retention sèche. 
eine Fähigkeit, für die die allgemeine Pathologie genügend Beweise 
geliefert hat (Leva). 

Stärkere Beweiskraft kommt der zweiten Beobachtung Krasno- 
gorskis zu, bei der es zur Ödembildung ohne irgendwie beträchtliche 
NaCl-Retention kam. 


Versuch 4 und 5, Arthur W., Gewicht 2480 g, Nahrung in 3 Tagen 
1153,8 g Molken, Reaktion: 190 g Gewichtszunahme, Ödem. 
Mineralstoffretention. 
(EEE Terz zen ——— a Eur — 
Ges.-Asche | CaO | MgO |KC+NsCı| KCL | Nacı | K,O | Ns0 
nd 


0,7657 |-0,1603| 0,0299 | 0,7349 | 0,6683 | 0,0666 | 0,4221 | 0,033 





Es kam also in diesem Falle, trotz der Entwicklung des Ödens 
nur zur einer minimalen Natriumretention bei ungefähr normalen 
Kaliumansatz. 

Als Gegenstück zu diesem Ergebnis führte Krasnogorski eme 
späteren Versuch bei demselben Kinde bei Ernährung mit Frauennikt 
an, mit gleicher Gewichtszunahme wie jene, die bei der Molkenernähruf 
sich als Ödem manifestierte. Nun überragten die Ansatzwerte für de 
einzelnen Mineralstoffe die im ersten Versuch beträchtlich, ohne ds 
es zu einer Störung des Wasserhaushalts kam. 

In 3 Tagen 1509,7 Frauenmilch, Gewichtszunahme 140 g. 
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Mineralstoffretention. 









Ges.-Asche | CaO | MgO |KCI+NaCI| KCI | Nacı | K,O | Na,0 


1,0138 |—0,0586| 0,0205 | 1,4953 | 1,0220 | 0,4733 | 0,6457 | 0,2510 








Krasnogorski ist der Meinung, daß lediglich der Zustand der Kinder, die 
auf Zufuhr salzreicher Molke größere Mengen von Mineralstoffen retinieren, darüber 
entscheidet, ob ein Ödem eintritt oder ausbleibt Gelingt es dem Organismus 
weder durch abwehrende Ausscheidung noch durch abwehrende Retention der 
kreisenden Salzmengen Herr zu werden, so soll es zu einer Reizwirkung der Salze 
uf die Gewebe kommen, durch die die Zellen die Fähigkeit der kolloidalen 
Wasserbindung verlieren. Die Folge wäre eine Anhäufung nicht assimilierten Wassers 
im Zwischengewebe Ödem. | 


Arons Widerspruch gegen die Lehre eines engen Zusammenhangs 
von Salz- und Wasserhaushalt begründete sich auf die Feststellung, daß 
es bei Unterernährung und selbst bei Hunger zu einer Wasserretention 
ohne gleichzeitige Salzzurückhaltung kommen kann. 

Ohne Zweifel sind die genannten Versuche geeignet, die obliga- 
torische Verbindung von Hydratation und Salzretention zu erschüttern. 
Freilich scheint mir Krasnogorskis lapidarer Schlußsatz, „die mit 
Ödemen auf salzreiche Nahrung reagierenden Kinder retinieren die 
Salze in bedeutend kleineren Mengen als die gesunden“, weit über das 
Ziel hinauszuschießen. Vorläufig sollte man wohl in dieser Reaktions- 
weise bemerkenswerte Ausnahmen von der Regel des Parallelismus 
zwischen Salz- und Wasserhaushalt erblicken. Diese Ausnahmen sollten 
den Glauben an das herrschende Gesetz nicht irremachen, sondern 
uns an die Goethesche Lehre erinnern, „daß auch manches Mitwirkende 
existiert, dem man nicht sogleich beikommen kann“. Das Mitwirkende 
in anderen Bindungsmöglichkeiten des Wassers als in physikalisch- 
osmotischen, in der Wasserbindung durch die Kolloide zu suchen, geben 
diese scheinbar paradoxen Resultate Veranlassung. 

Es bleibt die Frage offen, warum lediglich die Na-Salze und nicht 
auch die anderen Mineralstoffe in isotonischen Lösungen im klinischen 
Versuch Wasseransatz hervorrufen. Daß der gleiche osmotische Druck 
‚verschiedener Salzlösungen nicht der einzige bei der Diurese wirkende 
Faktor ist, hat schon Magnus bewiesen, indem er zeigte, daß von iso- 
tonischen NaCl- und Na,SO,-Lösungen Glaubersalz viel stärker harn- 
treibend wirkte als Kochsalz. Magnus schloß aus der Verschieden- 
artigkeit von NaCl- und Na,SO,-Wirkung auf verschiedenartige elektive 
Beeinflussung der Nierenelemente. 

Diese Verschiedenartigkeit der Salzwirkung auf den Wasserhaushalt 
des Säuglings suchte Schloß durch die differente Ausfuhrgeschwindig- 
keit der Salze zu erklären. In seiner ersten Arbeit studierte er im 
4stündlichen Intervall die Halogenausscheidung im Urin und folgerte 
aus der langsam oder stürmisch verlaufenden Cl-Ausscheiduug auf ein 
entsprechendes Verhalten der eingeführten Metalle. Ein solcher Schluß 
von Halogenanteil auf den Metallanteil mußte aber als unberechtigt 
erscheinen, nachdem L. F. Meyer und Cohn in Bestätigung und Er- 
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weiterung der in der Literatur niedergelegten Erfahrungen gezeigt hatta 


daß durch Einführung von Salzen — neutralen und basischen — we: 


gehende Umsetzungen mit Austausch der Ionen im Mineralstoffwech# 
stattfinden. Auf Eingabe von CaCl, antwortete z. B. der Organismu 
mit einer völlig verschiedenen Retention der beiden Komponenten die:= 
Salzes, einer Retention von 67,7 Proz. CaO stand eine solche v 
12,8 Proz. des eingeführten Cl gegenüber. Dem Einwand L. F. Meye:- 
und Cohns Rechnung tragend, wiederholte Schloß seine Versus 
unter Bestimmung nicht nur des Chlors, sondern auch der Metal 
Als Vertreter der hydropigenen Salze prüfte er das NaCl und als Ver- 
treter der anhydropigenen das KCI. Es ergab sich aus diesen umis- 
senderen Versuchen, daß auf die Einfuhr von NaCl zunächst Retentini 
dann lang ausgedehnte Ausscheidung von Natrium, Chlor und Was! 
erfolgte, auf die Einfuhr von KCI stürmische Ausscheidung von Kalur 
Chlor und auch von Natrium. 


Tabelle der Mineralstoffausscheidung nach Zulage von 
2,0 NaCl und 2,0 KCI (Schloß). 
















Wasser Ges.-Asche | KCI+-NaCl 


KCI- | NaCl-| KCI- | NaCl- | KCI- | NaCl- 
Vers. | Vers. | Vers. | Vers. | Vers. t Vers. 









Vers. 











KCI- | NaCl-| KQ- | Nact| + 
Vers. | Vers. | Vers. | Ven 


0,1951 [0,15160,1950 


E 


1. Tag . . . .| 290 | 277 [1,3355|0,8083|0,7569|0,6790|0,2979 — 
3. » a)... .| 166 | 25 [2,1058|0,2687|2,2019|0,2809|0,5727 0,0315]0,6306 0.190] ' 
» b). 120 | 124 [0,8836] 1,86050,9324 | 1,0431 0,4263 0,1371 [0,1369 043°] - 
n oo). 124 | 91 [0,3553|0,4011|0,3221 0,3403 0,1625 10,0334[0,0347 0.152] ` 
2. » total: .| 410 | 240 [3,2947 2,5308|3,4564 0,6443] 1,1615|0,20200.8022 0.711: 
3. nn a)... 240 0,4939 0,0795 0,194 
n b). 169 0,5095 0,1062| 0.18% 
oe | 409 1,0034 0,1857 De 
1.—3. Tag, To- | 
talsamme . .| 700 | 926 |4,630214,4419]4,2133|3,3267|1,45940,5828]0,9583, 1.2:%;11 * 











In den ersten 4 Stunden wurde im KCl-Versuch bereits 2,1058 Ges -is-: 


ausgeschieden, während im NaCl-Versuch nur 0,2687 Ges.-Asche zur Ausschediv ` 


gelangt waren. Die Chlorausscheidung übertraf bei der Einfuhr von KC! in ® 
gleichen Zeit die bei Einfuhr von NaCl um das Zehnfache, 0,8650 gegen 0t 
Der geringen Chlorausscheidung im NaCl-Versuch ging die geringe Natruns 
scheidung im Urin parallel. Dagegen entsprach der starken Chlorausscheidun = 


KCI-Versuch nicht nur eine Vermehrung der K,O-Ausscheidung, sondern eine w! ` 


erheblichere der Na,0-Ausfuhr. Die Ausscheidung des Chlors zeigte also hier e?” 
eine Mehrausfuhr von Natrium als von Kalium an. Nicht zu einem Ion lief ar 
Chlorausscheidung parallel, sondern zu den Gesamtalkalien. 

Diese Tatsachen bewogen Schloß zu einer gewissen Modifikat:! 
seiner Theorie der Salzwirkung auf den Wasserhaushalt. Die Was! 
bindung ist — so folgerte er zunächst — eine auf Grund rein ph" 
kalischer Gesetze den Salzen allgemein zukommende Eigenschaft. ir 
allerdings nur bei jenen Salzen deutlich in Erscheinung tritt, die "=" 
das NaCl langsam vom Körper ausgeschieden werden. Verlassen © 
Salze den Körper rasch, sei es in Form der Einfuhr, sei ee — % © 
weiterte er seine Theorie nun — ausgetauscht durch ändere lovr 
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dann kommt die Wasserretention nicht zustande, sondern wird sogar 
in ihr Gegenteil, die Wasserausstoßung, verkehrt. Letzten Endes führte 
Schloß die verschiedene Ausfuhrgeschwindigkeit der Salze auf ihre all- 
fällige Giftigkeit auf den Körper zurück. Die für den Organismus 
„harmlosen“ Natriumsalze würden danach eher als die „differenten“ 
Kalium- und Calciumsalze retiniert. Später setzte Schloß an die Stelle 
der Giftigkeit die verschiedene Stärke des Ausscheidungsreizes, den die 
einzelnen Salze im Organismus auslösten, sah die Ausscheidungsverhält- 
nisse der Salze als ausschlaggebend für die klinische Wirkung an. „Bleibt 
Molenüberschuß in wirksamer Form im Körper zurück, so haben wir 
Wasserretention ..., eine Demineralisation, also ein Molenverlust, führt 
meist zu Wasserverlust.*“ Daß der Ausscheidungsreiz, der von einem 
Salze ausgeht, nicht nur von diesem, sondern auch von dem Milieu, 
dem das Salz zugeführt wird, abhängig ist, wurde schon früher hin- 
reichend betont. Es sei noch einmal daran erinnert, daß dieselbe 
Menge Kochsalz, eingeführt im üblichen Flüssigkeitsvolumen — Wasser- 
retention, in konzentrierter Kost — Wasserausstoßung hervorrufen kann. 
Wodurch der stärkere Ausscheidungsreiz bei den anhydropigen wirkenden 
Salzen bedingt ist, darauf blieb Schloß die Antwort schuldig. 
Dlioeé erweiterte Schloßsche Theorie ist nicht mehr weit entfernt 
von der Auffassung, wie sie L. F. Meyer und Cohn vertraten. Als 
bestimmend für den Ausschlag der klinischen Wirkung der dargereichten 
Salze sprachen L. F. Meyer und Cohn in erster Linie deren Einfluß auf 
den Mineralstoffwechsel an. Während Einfuhr von Na-Salzen: zu einer 
Salzretention Anlaß gab, führte die Einfuhr verschiedener geprüfter 
Kalium- und Calciumsalze zur Demineralisation. Als Beispiel sei die 
Bilanz bei CaCl,-Darreichung angeführt, ein Salz, das im klinischen 
Versuch die stärkste Wasserentziehung und im Stoffwechsel die aus- 
gesprochsnste Demineralisation hervorrief. 


Bilanz in der Vor- und Hauptperiode bei Einfuhr 
von 4g CaCl, p. d. in der II. Periode. 





Ges.-Asche . . . . ..» + 0,0948 + 3,5683 
CaO DE + 0,3296 + 2,6065 
52 0 EE EN + 0,4898 + 0,5617 
Bis se de ee + 0,1071 + 0,5445 
N&O u. re wi + 0,5376 — 0,0653 
KO... 5 wre + 0,2722 — 0,1620 


Auf die Einfuhr von CaCl, folgten beträchtliche Verschiebungen 
in der Mineralstoffausscheidung: Anstieg des Na,0-Wertes im Urin von 
364,8 der Vorperiode auf 959,1 mg, Anstieg des K,O von 960,8 auf 
1290,2. Natrium und Kalium erschienen als Begleiter des Chlors, das 

sehr rasch zur Ausfuhr gebracht wurde — in der Hauptperiode wurden 
bereits 82 Proz. des Eingeführten wieder ausgeschieden — im Urin. 
Im ganzen wurden von den gegen die Vorperiode mehr ausgeschiedenen 
1549 mg Cl 948,2 mg, also fast zwei Drittel, in Verbindung mit Na und 
Eregbnisse d. Med. XVII. 38 
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K ausgeführt. Im Gegensatz zu der raschen Chlorausscheidung stari 
die langsame des Ca, von dem 67,7 Proz. im Körper verblieb. D: 
Einwirkung des CaCl, gipfelte also in einer Ausstoßung der Alkat:: 
unter Zurückhaltung des Kalks. i 

Die Ursache der Alkalientziehung wurde in dem verschiedenen Schicksal o- 
beiden Bestandteile des eingeführten Salzes im Stoffwechsel gesucht. Der eine I» 
standteil — Cl — verläßt den Organismus durch die Niere, der andere — Ca - 
durch den Darm. Da auf diese Weise Cl von dem zugehörigen Kation getrar 
die Niere passiert, scheinen zu seiner Begleitung andere Kationen — Na und K- 
nötig, die unter Umständen vom Bestand des Organismus abgegeben werden. Di: 
Kation Ca zieht dagegen bei seiner Ausfuhr durch den Darm die Mineralstofss- 
scheidung aus unbekannten Gründen viel weniger in Mitleidenschaft, moghebe 
weise kommen die hohen Fettsäuren des Darms als anionische Begleiter de: u 
in Betracht. 

Für den Einfluß eines Salzes auf den Wasserhaushalt ist es alx 
von wesentlicher Bedeutung, in welcher Weise der Stoffwechsel der 
übrigen Mineralstoffe, speziell die Alkalien, dadurch alteriert wiri 
Calcium aceticum z. B., bei dem der Essigsäureanteil zu CO, und H,O wr- 
brannt und CO, nur zum Teil durch den Urin ausgeschieden wird, gref 
nur wenig in das Salzgefüge des Organismus ein; auch KHCO, ver- 
ursachte nur eine geringe Steigerung der Werte für Na,O und Cl it 
Urin. In keinem Fall kam es bei der Einfuhr dieser Salze zu ein: 
solch beträchtlichen Entziehung von Alkalien, wie bei der Darreichurz 
von Calciumchlorid. 

Im ganzen unterschied sich das Versuchsresultat bei der Einfub 
hydropigener Natriumsalze einerseits und anhydropigener Kalium- und 
Calciumsalze anderseits durch die Verstärkung des Natrium- und Chlor- 
retention im ersten Falle und durch das Ausbleiben des Natrium-Chlor- 
überschusses unter Umständen sogar durch die Abgabe dieser Ionen m 
zweiten Falle. 

Da weder die Retention von Calcium noch von Kalium, sonder 
nur die von Cl und Na mit einer Wasserspeicherung verbunden wa:. 
konnten allgemein physikalisch-osmotische Eigenschaften der Salze 
keine Erklärung für diese Differenzen abgeben. L.F. Meyer und Cob» 
suchten daher diese Erklärung in einer „spezifischen“ Wirkung der 
Na-Ionen. „Die verschiedenen Salze haben zwar verschiedene gemeir 
same Salzwirkungen, aber auch ihre besonderen, nur ihnen zukommenden 
Eigenschaften“ (Magnus-Levy). Ein Beispiel solcher spezifischer Salz- 
wirkung sah Krasnogorski in dem Einfluß der Kalksalze auf den 
Wassergehalt des Knorpels. 

Krasnogorski beobachtete beim Einbringen des Knorpels in CaCl,- 
Lösung weit geringere Gewichtszunahme als beim Verweilen desselbe 
in Wasser oder NaCl-Lösung. Dieses unterschiedliche Verhalten sol! 
nach Krasnogorskis Auffassung durch eine hemmende Wirkung de 
Ca-Ionen auf den Quellungsprozeß zustande kommen. Eine Vermir 
derung des Ca-Gehalts in Zellen und Geweben müßte dagegen günsift 
Bedingungen für ein verstärktes Eindringen von Wasser in das Gewebe 
erzeugen. Krasnogorski stand nicht an, diese experimentellen Be 
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unde am Knorpel auf das allgemeine Problem der Hydratation und des 
)dems zu übertragen. 

So deutete er den Anstieg des Körpergewichts bei Ernährung mit Molke als 
Juellungserscheinung des Gewebes infolge Kalkmangels in der Molke (Czerny- 
Celler, S. 669). Den Beweis für seine Auffassung erblickte er darin, daß das 
\örpergewicht wieder zum Absinken gebracht wird, sobald man die Molke durch 
iilch, das ist kalkhaltige Nahrung, ersetzt. Den Unterschied zwischen der Wir- 
ung von Molke und Milch lediglich auf den verschiedenen Kalkgehalt der Mi- 
chungen zurückzuführen, ist aber wohl nicht erlaubt, da die Milch außer Kalk 
‚och eine Reihe organischer Bestandteile zuführt, die eine Gelegenheit zur Assi- 
nilation der Molkensalze bieten und dadurch deren hydropigenen Effekt dämpfen. 

Eine Verallgemeinerung der Resultate Krasnogorskis ist aber 
leshalb nicht angängig, weil Wolff bei kritischer Nachprüfung der 
Juellungsversuche die Methode Krasnogorskis als ungeeignet ver- 
vorfen hat. Bei Verwendung isotonischer CaCl,- und NaCl-Lösungen 
ieferten vier Versuche, die Wolff anstellte, Ergebnisse innerhalb der 
'ehlergrenzen, zwei zeigten eine geringere Gewichtszunahme des Knorpels 
n Ca-Lösungen als in NaCl-Lösungen. Die Ursache der Wasseraufnahme 
lurch den Knorpel sah Wolff daher nicht in endosmotischen Vorgängen, 
ondern in einfacher Imbibition. Immerhin muß man nach dem Er- 
rebnis der klinischen und der Stoffwechseluntersuchungen der Ansicht 
‚zerny-Kellers zustimmen, daß Veränderungen des Kalkstoffwechsels 
nit Veränderungen der Quellungsvorgänge in Zusammenhang zu stehen 
cheinen. 

Ebensowenig wie es gelang, im Experiment einen sicheren Be- 
veis für die Quellungshemmung durch Kalksalze zu finden, ebenso 
senig gelang es, eine Quellungsbegünstigung durch das Natrium zu 
weisen. Die Quellung des Bindegewebes wurde durch isotonische 
sung der Chloride einwertiger Kationen (NaCl, KC), NH,CI) in 
‚enau dem gleichen Grade beeinflußt. (Hauberisser und Schönfeld.) 

Wie soll man sich also die Begünstigung der Wasseransammlung 
m Gewebe durch die Aufnahme von Na-Salzen erklären? Mit Recht 
sandten sich Hauberisser und Schönfeld gegen den Erklärungsversuch 
ron Schloß, der Wasserretention nur als Folge der verschiedenen 
Ausscheidungsschnelligkeit der Salze ansah. Eine solche Formulierung 
lürfte in der Tat das Problem nur verschleiern oder verschieben, man 
müßte sich dann des weiteren die Frage vorlegen, weshalb werden 
Natriumsalze eher zurückgehalten als Kalium- und Calciumsalze? 
Hauberisser und Schönfeld wiesen auf einen anderen Zusammen- 
hang hin, der vielleicht die spezifische Reaktion des Organismus auf 
Einfuhr von Natriumsalzen erklärt. „Man könnte versucht sein, eine 
einfache Deutung darin zu sehen, daß das Natriumion etwa in 25facher 
äquivalenter Menge als das Kaliumion, in ö0facher als das Calciumion 
und 80facher als das Magnesiumion im Blutplasma enthalten ist; da 
dies einem Gleichgewicht für den normalen Ablauf der Lebensvorgänge 
entepricht, wäre es verständlich, daß der Organismus eine Reaktion 
der Abwehr (Eliminierung) bei entsprechend viel kleinerem Überschuß 
an Kalium-, Calcium- oder Magnesiumionen einleitete als an Natriumionen.“ 

38” 


596 Ludwig F. Meyer: 


Fügt man diesen Ausführungen noch hinzu, daß der Organismus d: 
Kationen Kalium, Calcium in einer osmotisch unwirksamen Form i. 
den Zellen oder im Skelettsystem ablagern kann, während zur Au: 


nahme eines Natriumüberschusses in der Hauptsache nur die Körpe- - 


säfte zur Verfügung stehen, dann wird die Spezifität der Natriumwirkur: 
einigermaßen verständlich. 


Die Kohlenhydrate. 


Die wasserspeiohernde Wirkung der Kohlenhydrate, den Physic!- 
gen schon lange bekannt, ist beim Säugling seit den Untersuchung: : 
der Czernyeschen Schule vielfach bearbeitet und sichergestellt worde. : 
Die tägliche Erfahrung belehrt den Kinderarzt, daß den Kohle 
hydraten ein besonderer Einfluß auf den Wasserhaushalt zukommt. D: ; 
starken Gewichtszunahmen auf Kohlenhydratzulagen, insbesondere bi ; 
Austausch des Fettes durch isodyname Mengen von Kohlenhydraten. : 


sind die bekannten Beweise für den wasserretinierenden Effekt. de: 
von den Kohlenhydraten ausgeht. Schon Freund hat durch d: 


früher bereits erwähnten Berechnungen wahrscheinlich gemacht, daß à- ; 


durch Kohlenhydrat erwirkte Gewichtszunahme durch einen Ansatz to 


Wasser zu erklären ist. Er zeigte dabei, daß dem Wasseransatz er: 
Senkung in der Wasserausscheidung durch die Nieren entsprach. Ns: | 


Kellers Beobachtungen trat nach Kohlenhydratzulage (Weizenmei: 
eine Senkung der Diurese um 10 Proz. ein. In ausführlicher Weise h: 
in letzter Zeit Niemann den Einfluß der Kohlenhydrate auf die Hart- 
sekretion bearbeitet. 


Niemann unterwarf die verschiedenen Faktoren, die auf die Har- 


wassermenge einen Einfluß ausüben können, die Außentemperatur, dr 
Luftfeuchtigkeit, die Steigerung des Energieumsatzes und der Wärme 
‚bildung, exakter Untersuchung und kam nach Ausschaltung aller diese 


Faktoren zu dem Schluß, daß 40 bis 50 g Zucker oder Mehl pro Tx . 
beim künstlich genährten Säugling Senkung der Urinmenge und i- : 


stieg der Gewichtskurve hervorrufen. Als Beispiel sei Versuch 4 a 
geführt. 


Am 20.10. 525g Urin 
„ 21.10. 590g ,„ 
„ 22.10. 320g ,„ Einfuhr von 45g Milchzucker in 3 Portione:. 
„ 23.10. 540g „ 


Den einzelnen Kohlenhydratarten war eine verschieden starke Be- 
einflussung des Wasserhaushaltes zu eigen. Roggenmehl und Mic 


zucker bewirkten ebenso wie Soxhlets Nährzucker eine Herabsewu: 


der Urinmenge, die bei Zulage von Rohrzucker ausblieb. Im Gege: 
satz dazu beobachtete Angiola Borrino gerade bei Rohrzuckerzulif‘ 
eine stärkere Verminderung der Urinmenge — freilich bei ältere: 
Kindern. 

Gesetzmäßig trat diese Verminderung der Urinmenge nach Kobler- 
hydratzufuhr freilich nicht ein. Da das einzelne Individuum aber + 
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das gleiche Präparat stets in demselben Sinne antwortete, führte Nie- 
mann die Art der Reaktion auf konstitutionelle Verschiedenheiten zu- 
rück. Positive Reaktion (Urinsenkung, Gewichtszunahme) hielt er für 
das Zeichen günstiger Verwertung der Kohlenhydrate im Organismus, 
negative als Kennzeichen eines „ablehnenden Verhaltens“ gegenüber den 
Kohlenhydraten. 

Noch auf anderem Wege wurde der Einfluß der Kohlenhydrate 
auf den Wasserumsatz bewiesen; durch den Strauß-Volhardschen 
Wasserversuch (Feststellung der 4stündlichen Wasserausscheidung) zeigte 
Rietschel, daB durch Kohlenhydrate, besonders Kartoffeln, eine Ver- 
zögerung in der Wasserausscheidungskurve stattfand. 

Bisher wurde nur von der hydropigenen Wirkung größerer Kohlen- 
hydratmengen gesprochen. Kleinere Kohlenhydratzulagen bleiben unter 
den üblichen Ernährungsbedingungen zwar ohne sichtharen Effekt, unter 
geeigneter Versuchsanlage läßt sich indes erkennen, daß ein gewisses 
Minimum von Kohlenhydrat in der Nahrung zum Anwuchs überhaupt 
unerläßlich ist. Besonders scharf hob sich diese Sonderaufgabe der 
Kohlenhydrate in Versuchen Rosensterns hervor. Bei Ernährung 
mit fett- und eiweißreicher, aber an Kohlenhydraten sehr armer Mischung 
(Eiweißmilch + 50 Proz. Fett ohne Zucker) hörte trotz der mehr als 
ausreichenden Kalorienzufuhr jede Gewichtszunahme auf. Zulage von 
5g Milchzucker pro Tag verursachte sofortige starke Gewichtszunahme 
von 420 g in einer Woche. 

Diese spezifische Wirkung des Zuckers markiert sich auch im 
Stoffwechsel. Von zwei Versuchen Rosensterns zeigte einer in der 
Periode mangelhafter Zuckerzufuhr bei sonstiger ausreichender Er- 
nährung negative Bilanzen des N, Cl, Na,O und K,O, während die 
Ca- und P,O,-Bilanz keine Einbuße erlitt. Bei Zufuhr von Zucker 
kehrten sich die negativen Bilanzen sofort in positive um. 

Die Kohlenhydrat-Wasserretention unterscheidet sich in einer bedeut- 
samen Beziehung von derSalz-Wasserretention. Während die Salz-W asserre- 
tention unabhängig von jeder sonstigen Nahrungszufuhr und selbst ohne jede 
Zufuhr organischer Nährstoffe — lediglich unter der Voraussetzung aus- 
reichenden Wasserangebots — zustande kommt, ist dieKohlenhydratwirkung 
abhängig vom Angebot anderweitiger Nahrungsstoffe. Im Tierexperiment 
stellte Grafe fest, daß Überernährung mit Kohlenhydraten ohne Eiweiß 
nicht nur keinen Gewichtsansatz, sondern manchmal sogar Gewichtsverlust 
unter starken Wasserabgaben zur Folge hat. Rosenstern teilte eine 
Anzahl von Beobachtungen mit, die es wahrscheinlich machten, daß 
das Kohlenhydrat mit den Alkalichloriden und dem Eiweiß „einen Ring 
von Nährstoffen bildet, die den Wasseransatz beherrschen und zwar 80, 
daß durch das Kohlenhydrat das Wasser und mit ihm die gelösten 
Salze und die N-haltige Substanz zurückgehalten werden“. Bei Wasser- 
armut, Salzmangel und Eiweißmanko in der Nahrung hatten selbst 
größere Kohlenhydratmengen keinen Effekt auf Gewichts- und Wasser- 
ansatz. Zulage einer geringen Quantität des fehlenden Nährstoffes ge- 
nügte, um einen Gewichtsansatz zu erzielen, der in keinem Verhältnis 
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zu der Menge des dargereichten Stoffes stand. Der Kohlenhydratefer 
scheint danach nur dort in Erscheinung zu treten, wo durch ein g- 
wisses Minimum im Angebot der übrigen Nährstoffe die Bildung ve: 
neuem Protoplasma gewährleistet ist; die Salzwirkung dagegen is w- 
abhängig von der Zellbildung. Damit erklären sich vielleicht die klinis: 
beobachteten Differenzen zwischen der Kohlenhydratwassr- und de 
Salzwasserretention (vgl. S. 571) insbesondere auch der raschere Ei 
tritt und die größere Flüchtigkeit des Salzödems gegenüber dem Kohler 
hydratödem. 

Schwierig ist die Frage zu beantworten, in welcher Weise d: 


Wasserbindung durch Kohlenhydrat vor sich geht. Zunächst hat: 


man daran gedacht, daß die Deponierung der Kohlenhydrate als Giy- 
kogen im Organismus, die bekanntlich unter Einlagerung von 3 Tele: 
Wasser (Zuntz) erfolgt, die besonderen Beziehungen der Kohlenhydrst 
zum Wasser erklärt. Mit Recht wurde aber auf die Unstimmigkei 
zwischen der Größe der Gewichtszunahme und dem nach der Glykogen: 
bildung berechneten Ansatz hingewiesen. Ebensowenig können d: 
osmotischen Eigenschaften des Zuckers in Betracht kommen, unterier 
doch der größte Teil des eingeführten Kohlenhydrats alsbald n« 
der Einfuhr der Verbrennung, ohne zur physikalischen Wirkung zu g- 
langen. 

Mit der Mehrzahl neuerer Autoren (Salge, Finkelstein, Czerny 
Keller, Brüning, Lederer, Krasnogorski) muß man wohl eine m 
direkte Wirkung der Kohlenhydrate auf die Quellungsvorgänge &: 
Kolloide annehmen. Auf welchem Wege die Kohlenhydrate die Ånd 
rung des Wasserabsorptionsvermögens des Gewebes zustande bringt: 
entzieht sich allerdings heute noch der Kenntnis. 


Das Eiweiß. 


Ein hydropigener Einfluß des Eiweißes ist unter den übliche: 
Bedingungen kaum nachzuweisen. Daß er dennoch vorhanden ist, lehrer 
Beobachtungen bei schlecht gedeihenden Kindern, die mit Frauenmiċ 
ernährt werden. Sowohl in den Reparationszuständen nach schwer: 
Ernährungsstörungen, als auch bei den Gewichtestillständen konstitus 
nell minderwertiger Kinder beobachtet man durch die Zulage relativ & 
ringer Eiweißmengen (10 bis 15 pro Tag) sehr häufig gewaltige Gericht! 
zunahmen bis zu 100 g pro Tag, die durch ihre Größe sich bereits a} 
Wasseransatz charakterisieren. In Stoffwechselversuchen von Howlanduf 
Stolte wurde gezeigt, daß bei diesen Gewichtszunahmen gleichzeitig I! 
dem retinierten Wasser auch anderes Baumaterial zur Neubildung '” 
Protoplasma, sowohl organisches als anorganisches, zurückgehalten vin 
Wenn auch die retinierte Wassermenge größer ist, als sie durch de 
Neubildung protoplasmatischer Substanz, die ungefähr das Vieriach 
ihres Gewichts an Wasser zu binden imstande wäre, erklärt werden kat 
ein extrazellulärer Austritt des Wassers ins Gewebe ist nach Eivel 
zulage noch nicht zur Beobachtung gekommen. Man wird sich daber "0 
stellen müssen, daß das Wasser im Gewebe zur Assimilation gebrach! 
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wird, vielleicht in Form einer Einlagerung gequollenen Eiweißes in die 
ausgehungerten und geschrumpften Zellen (Schloß). 


Das Fett. 


Dem Fett wurde bis vor kurzem jede Beziehung zum Wasserhaus- 
halt abgesprochen. Die Erfahrungen beim Kriegsödem haben jedoch 
neuerdings die Aufmerksamkeit darauf gelenkt, ob dem Fett nicht ein 
gewisser antihydropischer Einfluß innewohnt. Aus der Tatsache, daß 
sich Ödeme beim Erwachsenen besonders häufig bei Fettmangel in der 
Nahrung einstellten, schloß Strauß auf eine spezielle Aufgabe des 
Fettes in der Regulierung des Wasserstoffwechsels.. Masse und Zon- 
dek glaubten sogar, durch Fettzulage Ödemkranke bisweilen entwässern 
zu können (dreimal positiv, einmal negativ). Dem Kinderarzt ist die 
Erfahrung "geläufig, daß bei Übergang von fettarmer zu fettreicher 
Kost ein vorübergehender Gewichtsstillstand, bei umgekehrtem Vor- 
gehen eine Gewichtszunahme eintritt. In vielen Fällen wird diese Re- 
aktion auf Fettzulage durch das Schicksal des Fettes im Darm zu er- 
klären sein, da das ernährungsgestörte Kind auf Fetteinfuhr häufig mit 
einer gesteigerten Alkaliausfuhr durch den Darm und einer Verringerung 
der Alkaliretention antwortete. Während der Fettdarreichung werden 
also dem ernährungskranken Kind weniger hydropigene Substanzen zu 
einer allfälligen Wasserretention zu Gebote stehen. Beweise für eine 
antihydropische Sonderwirkung des Fettes gibt die Beobachtung beim 
Säugling nicht an die Hand. Nur soviel kann als sicher bezeichnet 
werden, daß dem Fett eine positive Wirkung auf die Wasserbindung fehlt. 


Das Wasser. 


Das Wasser als solches hat keinen direkten hydropigenen Einfluß. 
Daß es indirekt die Wasserbindung, die von anderen Nährstoffen aus- 
geübt wird, beeinflußt, wurde bereits erwähnt. Es sei daran erinnert, 
daß der wasserspeichernde Einfluß der Salze durch ein Manko an 
Wasser in der Nahrung in sein Gegenteil verkehrt werden kann. Über- 
schüssiges Wasser, das in den Organismus eingeführt wird, gelangt im 
allgemeinen wieder rasch zur Ausscheidung (Czerny-Keller), und zwar 
geschieht bei plötzlicher Mehrzufuhr von Wasser die Ableitung in der 
Hauptsache durch die Nieren (L. F. Meyer). Mit Recht betonte indes 
Lederer, daß nicht immer die Frage nach dem Einfluß einer Wasser- 
zulage so einfach zu verneinen ist, da das Wasser nicht für sich, 
sondern im Zusammenhang mit den übrigen Bestandteilen der Nahrung 
betrachtet werden muß. Wenn mit der Nahrung Stoffe eingeführt 
werden, die Wasser zu binden imstande sind (Salze, Kolloide), so ist 
es auch nicht ohne Bedeutung, welche Wassermengen diesen Stoffen 
zur Bindung verfügbar sind. Auf mittelbare Weise kann also das 
Wasser bei Gegenwart hydropigener Substanzen an dem Zustande- 
kommen übermäßiger Wasserretention beteiligt sein. Ob freilich die 
von Lederer bei übermäßig lange fortgesetzter Milchernährung ermittelte 
Anreicherung des Blutwassergehaltes auf das Mehrangebot von Wasser 
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zurückzuführen ist, steht dahin; es ist nicht unwahrscheinlich, daß d» 
einseitige und dem Bedarf nicht entsprechende Zusammensetzung der 
Nahrung in Lederers Fällen die Verschiebung im Wasserhaushal 
begünstigte. 

Überblicken wir noch einmal die ganze Reihe der Nahrungsbestand- 
«eile, so gehören zu der hydropigenen Gruppe Natriumsalze, in erster 
Linie das Kochsalz, und Kohlenhydrate, zur anhydropigenen Kalksalz 
und von organischen Nährstoffen vielleicht das fett. Dem Eiweiß 
scheint nur unter ganz bestimmten Bedingungen eine wasserspeichernde 
Wirkung zuzukommen. Von der hydropigen wirkenden Gruppe sind & 
nur die Natriumsalze, und wieder in erster Linie das Kochsalz, sowie die 
Kohlenhydrate, die bei einseitiger und vorwiegender Darreichung über 
die pathologische Hydration hinaus zum Ödem führen können. Stets 
ist es aber noch ein großer Schritt vom latenten bis zum manifesten 
Ödem und ob das Gewebe, sei es durch vermehrte Abscheidung, sei es 
durch Assimilation, des Wasserüberflusses im Körper Herr wird, da 
dürfte in letztem und entscheidenden Grade weniger von alimentären 
Einflüssen, als vom Zustand der Körperzelle, von der Konstitution de 
Kindes abhängen. 


V. Die Beziehungen des „Zustandes“ des Kindes zum Wasserhaushbalt. 


So bedeutsam der Einfluß des Zustandes, in dem sich ein Kind 
befindet, auf den Wasserhaushalt ist, außer den früher erwähnte 
klinischen Beobachtungen, fehlt jede Einsicht in die Art dieser Zv- 
sammenhanges. Nur allgemein läßt sich sagen, daß es wahrscheinlich 
die Wasseradsorptionsfähigkeit des Gewebes ist, die je nach dem Zu 
stande des Kindes Schwankungen unterliegt. Die vorher zitierte 
Arbeiten von Freund, Lederer, Aron über die Wasserverankerung 
bei exsudativer Diathese und Tetanie, die Würdigung des kindliche 
Zustandes beim Zustandekommen des Salzödems durch Krasnogorsäi. 
die Feststellung der Wasserretention beim Fieber (Köppe), weisen die 
Richtung für die weitere Forschung. 


VI. Die Blutzusammensetzung beim Ödem und Präödem. 


Über die Veränderungen, die das Blut bei pathologischer Hydr 
tation und beim Ödem erleidet, hat man sich durch eine Reihe von 
Untersuchungsmethoden — Bestimmung der Trockensubstanz, des Ge 
frierpunktes, der Leitfähigkeit, der Viscosität, des Eiweißgehaltes sul 
refraktometrischem Wege, des Blutkörperchenvolumens (Kritik über die 
Leistungsfähigkeit der Methoden siehe bei Berend und Tetzner) — 
Kenntnis verschafft. Bereits der physiologische Ablauf des ersten 
Lebensjahres zeitigt gewisse Schwankungen im Wassergehalt des Blut«. 
In den ersten Lebenstagen kommt es zu einer Wasserverarmung, di 
von Rott und Ruß durch refraktometrische Bestimmungen*) des Blut- 


j * Bei der Bestimmung des Wassergehaltes aus der Refraktion ist zu be 
achten, daß jede Refraktionsänderung an zwei Voraussetzungen gebunden set 
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iweißes festgestellt wurde. Die Refraktionskurve bietet das Spiegel- 
ild der Gewichtekurve dar; dem Tiefstand der Gewichtskurve am 
3. Lebenstag entspricht der stärkste Grad der Wasserverarmung, bis 
nit der Wiedererlangung des Geburtsgewichts der ursprüngliche Wasser- 
rehalt des Blutes wieder erreicht ist. Auch weiterhin nimmt der Blut- 
vassergehalt nach Lust bis zum 49. Lebenstag, nach Lederer bis zur 
Mitte des 3. Monats um 6 bis 10 Proz. zu. 

Im Durchschnitt enthält das Blut des Neugeborenen 72,7 Proz., 
las des Säuglings vom 2. Lebensmonat bis zum 1. Jahr 82 Proz. 
Vasser, und zwar scheint der Blutwassergehalt des künstlich genährten 
ım diese Zeit den des natürlich genährten etwas zu übertreffen, 82,2 
regen 81,9 Proz., ähnlich wie Orgler die Zusammensetzung künstlich 
senährter Tiere wasserreicher fand als die natürlich ernährter. 

Als Grenzmarke des Wasserbestandes nach oben bezeichnete Lederer 
len Wert von 83 Proz., entsprechend einem refraktometrisch ermittelten 
üiweißgehalt von 5,6 bis 6,6 Proz. Da aber individuelle Unterschiede 
‚ei diesen Zahlen eine nicht unbeträchtliche Rolle spielen, warnte Ruß 
‘or Schlüssen aus geringen Differenzen, die oft innerhalb der physio- 
ogischen Grenzen liegen. 

Am Ende des ersten Lebensjahres nähert sich der Blutwasser- 
'ehalt dem des Erwachsenen und beträgt nach Abschluß der Säuglings- 
riode zwischen dem zweiten und 11. Lebensjahre 80 Proz., gegenüber 
'8,1 bis 79,7 Proz. beim Erwachsenen. 

Zu den physiologischen Eigentümlichkeiten des Säuglingsalters darf 
daher ein größerer Blutwassergehalt, dessen Konzentration mit der Zeit 
‘ortschreitet, angesehen werden. 

Schon im Stadium des Präödems kann es zu einer Verwässerung 
les Blutes kommen; Reiß hat in einem Fall von latentem Ödem eine 
Erniedrigung des Eiweißgehaltes bis 4 Proz. (5,6 bis 6,6 normal) fest- 
zestell. Lust sowie Berend und Tetzner bewiesen, daß an den 
lurch Salzzulage bedingten Schwankungen des Wasserhaushaltes sich 
ler Blutwassergehalt beteiligt; Entziehung des Kochsalzes führte zu 
Gewichtsverlust und Senkung der Wasserkurve im Blut, Wiederzulage zur 
Zunahme des Gewichts und zum Anstieg des Blutwassergehaltes. (Kurve 10.) 
Das Säuglingsblut vermag Konzentrationsstörungen, bedingt durch Zu- 
fuhr größerer Mengen von Salz anscheinend nicht ebenso rasch wieder 
auszugleichen, wie das Blut des Erwachsenen. 


kann, erstens an eine Veränderung im Wassergehalt, zweitens an eine Verschiebung 
des Eiweißgehaltes. Folgerungen aus refraktometrischen Messungen sollten daher 
nach dem Vorgang von Reiß nur unter vergleichendem Verhalten des Körper- 
gewiohtes gezogen werden. Z. B. Anstieg des Körpergewichtes unter Abnahme 
des Eiweißgehaltes gleich Verdünnung des Blutes durch Wasserretention. Auch 
hei Berücksichtigung der Körpergewichtsschwankung sehen Berend und Tetzner 
in einem Schluß aus der refraktometrischen Bestimmung eine Gleichung mit zuviel 
Unbekannten und schlagen daher vor, Wassergehaltsschwankungen erst da anzu- 
nehmen, wo gleichsinnige Veränderungen des Blutkörperchenvolumens vorliegen. 
Zu klinischen Zwecken dürfte trotz diesem Einwande die Refraktometrie bei fort- 
laufender Messung ein brauchbarer Wertmesser für den Wasserstand im Blute sein. 
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In derselben Weise wie Salzzulage bewirkte auch die Kohl«- 
hydratzulage, wenn sie von klinischem Erfolg begleitet‘ war, gleic- 
zeitig mit dem Gewichtsanstieg eine Erhöhung des Wassergehaltes ic 
Blut. In einem Fall von Lust stieg z. B. nach Einfuhr von Malzsupp 


der Blutwassergehalt in wenigen Tagen von 80,5 auf 83,7 Proz. 
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Kurve 10. Nach Lust. Kind F.4 Wochen 
alt. Gewichts- und Blutwasserkurve eines 
Kindes, dem wegen einer al. Intoxikation 
nach 1!/, Teetagen neben kleinsten Frauen- 
milchmengen Salzlösungen (Heim-John) 
per os gegeben wurden. Rapides Anstei- 
gen des Blutwassergehalts schon einige 
Stunden nachher. Etwas später erst An- 
stieg des Körpergewichts und Ödem, das 
nach Weglassen des Salzes verschwindet. 


Die Dauer der Hydrämie w 
recht verschieden, bald währt :: 
nur einen Tag, bald bestand s: 
Tage hindurch, ehe das Blut m 
Ausgangskonzentration zurüd: 
kehrte. Dabei spielte das Verh. 
ten des Gewichtes keine mil- 
gebende Rolle. Es waren nid: 
immer jene Kinder mit län: 
dauerndem Gewichtsanstieg, dx 
eine Hydrämie von langer Deue 
zeigten und umgekehrt. Ebers 
wenig war die Höhe der zg 
führten Kohlenhydratdosis dab 
entscheidend; denn unter Umstir 
den wurde von kleinsten Meng: 
von Kohlenhydraten in de 
Nahrung eine beträchtliche Ver 
schiebung im Bilutwassergebat 


‚ausgelöst, wie folgender Fall Le- 


derers zeigt. Drei Monate alt« 
künstlich genährtes Kind, b 
Milch mit wenig Zucker ei‘ 
1j Milch und Schleim, Anst: 
des Blutwassergehaltes von 8 
nach 48 Stunden auf 83,4. 
Auch beim Erwachsenen b 
ben Maase und Zondek mi 


einseitig aus Kohlenhydrat zusammengesetzter Nahrung eine Erhöhu: 


des Blutwassergehaltes beobachtet. 


Ausführlich hat sich mit der Wirkung länger fortgesetzter Emit 


rung mit Kohlenhydraten auf die Veränderungen der physikalisch 
Eigenschaften des Blutes Salge beschäftigt, in der Hoffnung, dadırl 
der Pathogenese des Mehlnährschadens näherzukommen. Auf Graw 
theoretischer Überlegungen ist Salge der Meinung, daß Verschiebung 
in der Blutzusammensetzung, insbesondere im Bilutwassergehalt e“ 
eintreten, wenn die Zusammensetzung des Organismus bereits schr® 
vielleicht nicht wieder herstellbar, gelitten hat. Salge ging daba '* 
der Voraussetzung aus, daß die Wasserretention im Körper bezüglt 
ihrer Verteilung im wesentlichen der Quellungsbreite der Kolloide ® 
spricht. Am größten ist die Quellungsmöglichkeit von Muskel w 
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Haut, in denen sich erfahrungsgemäß auch die stärkste Wasseranhäufu 
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findet, dagegen ist die Quellungsbreite des Blutes gering, so daß eine 
stärkere Aufnahme von Wasser im Blut nach Salge nicht in Frage 
kommt. Veränderungen in der Zusammensetzung des Blutserums sollen 
daher den höchsten Grad einer Störung im Wasser- und Salzhaushalt 
anzeigen, weil ihr Eintritt erst erfolgt, wenn es dem Organismus nicht 
mehr gelingt, das Blut vor tiefgreifenden Veränderungen zu schützen. 

Durch Untersuchung der elektrischen Leitfähigkeit und der Gefrier- 
punktserniedrigung des Blutes stellte Salge fest, daß eine Verminderung 
des Salzgehaltes in Anfangsstadien des Mehlnährschadens noch fehlt, ja 
daß es gelegentlich auch Individuen gibt, die trotz lange dauernder 
Ernährung mit Mehl in der Zusammensetzung des Blutes nicht erschüttert 
werden. In ausgebildeten Fällen von Mehlnährschaden fanden sich 
folgende Veränderungen in der Blutzusammensetzung: Senkung des Ei- 
weißgehaltes des Blutserums von 6 bis 6,5 Proz. in der Norm auf 3,9, 
der Gefrierpunktserniedrigung von 0,56 auf 0,43°, der Leitfähigkeit von 
100 bis 104 mal 10” auf 84mal 10”*, das entspricht einer Verminderung 
im Salzgehalt und einer Erhöhung des Wassergehaltes der Säfte. Nach 
Salges Meinung ist es geradezu die Salzverminderung im „milieu in- 
terne“, die die Quellung der Gewebskolloide begünstigt und dadurch 
die pathologische Hydratation erklärt. 

Das manifeste Ödem ist in der Regel ebenso wie beim Erwachsenen 
von Hydrämie begleitet (Reiß, Lust, Berend-Tetzner). Ein Paralle- 
lismus zwischen der Ausbreitung des — 
Ödems und der Stärke der Blutverdün- — ISA 
nung findet sich dabei nicht. Bereits einige 
Stunden nach Zufuhr von Heim-John- 
lösung stieg bei einem von Lust unter- 
suchten Säugling (Reparation von Intoxi- 
kation) der Blutwassergehalt von 79,3 
auf 82,2 Proz., noch vor Eintritt des kli- 
nischen Ödems, das erst später auf die 
starke Wasserretention folgte. 

Besonders anschaulich geben die Un- 
tersuchungen von Berend und Tetzner 
die Blutveränderungen wieder, die durch 
den Eintritt des Ödems hervorgerufen 
werden. Berend und Tetzner verfol- 
gen den Einfluß stärkerer Kochsalzdosen 
(Heim -Johnsche Lösung), die während 
der Untersuchungen zum Ödem führten. 
Mit dem Eintritt des Ödems kam es zum 
Sinken des Eiweißgehaltes, des Blutkör- 
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Kurve 11. Nach Lust. Kind B. 
5!/), Mon. Spasmophiles Kind 
ohne Ernährungsstörung. Vor- 
periode salzarme Nahrung: ge- 
ringe Gewichtsabnahme, Sen- 
kung des Blutwassergehalts. Auf 


perchenvolumens und der Viscosität, wäh- 
rend die Leitfähigkeit an dieser gleichmäßi- 
gen Abnahme nicht teilnahm, sondern im 
Gegenteil fast immer erhöht war. Dafür 
folgende 3 Beispiele: 


800 g Morosche Karottensuppe 

(Zusstz von 4,8 g NaCl) am 

nächsten Tag starker Gewichts- 

anstieg — Ödem. Im Blut 

nicht die geringste Änderung 
der Konzentration. 
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Gleichzeitig mit der Entwicklung des Ödems (bedingt durch die Zufut: 
größerer Salzmöngen der Heim-Johnschen Lösung) kam es alko n 
einer Anreicherung von Wasser und Salzen im Blut, die bemerkes- 
werterweise auch dann eintrat, wenn eine Ödembildung, ja sogar an: i 
Wasserretention auf die Salzzufuhr ausblieb. | 

Die Verwässerung des Blutes ist aber nicht obligatorisch mi | 
Ödem verbunden. Lust beobachtete -Fälle mit stärkstem Ödem ohr i 
jede Änderung der Blutkonzentration. (Kurve 11.) Man wird aus diem | 
Beobachtungen kaum den Schluß ziehen dürfen, daß das Blut an da | 
Veränderungen des Salzhaushaltes beim Ödem überhaupt nicht beteilg 
war, sondern mit Lust als wahrscheinlich annehmen, daß das Wase 
auch in diesen Fällen vorübergehend im Blute Aufnahme gefunder 
hatte, aber so rasch den Geweben zugeführt wurde, daß etwaige Ve 
änderungen der Feststellung entgingen. In anderen Fällen zeigte skt 
die Beteiligung des Blutes bei scheinbar normalem Wassergehalt danı 
daß gleichzeitig mit der Ausschwemmung der Gewebsödeme eine Senkung ; 
des Blutwassergehaltes eintrat. 
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VII. Die Zusammensetzung des Gesamtorganismus und einzelner Orga 
beim Ödem und Präödem. 


Über die Zusammensetzung des Gesamtorganismus bei ausgehreiteen 
Ödem (nach Mehlnährschaden) sind wir durch Untersuchungen "o : 
Klose unterrichtet. Bemerkenswert war der außerordentlich gering 
Fettgehalt des hydropischen Kindeskörpers. Ein vergleichsweise unter 
suchter Neugeborener-Organismus enthielt 564,32 g Fett, der õdemato 
38,9 g bei ungefähr gleichem Körpergewicht. Da der Fettgehalt de 
Körpers aber mehr von dem Zustand bestimmt wird, in dem das (des 
eintritt, als vom Ödem selbst, ist es nicht verwunderlich, daß ander 
Untersucher (Steinitz und Weigert) nach langdauernder Mehlernähruf 
einen hohen Fettgehalt des Säuglingskörpers, 42,17 Proz. des Geam 
gewichtes, festgestellt haben. 
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Der Wassergehalt des Hydropischen ist nach den Untersuchungen 
Kloses gegenüber dem des Normalen beträchtlich erhöht, der ödematöse 
‚Körper enthielt 2679 g Wasser, der Neugeborene 2117 g. 

Die Hydratation ohne Ödem, wie sie nach kohlenhydratreicher Er- 
nährung eintritt, zeigte sich in tierexperimentellen Untersuchungen 
Weigerts ebenfalls in einer Varmehrung des Wassergehaltes bzw. in 
einer Verringerung der Trockensubstanz. 


Tier ernährt mit Sahne ergab 41,107 Trockensubstanz 
Ki 4 „ Magermilch „ 29,58 x 
= X „ Semmel und Zucker „ 27,985 = 


Eine Ausnahmestellung nimmt ein infolge Mehlnährschadens ver- 
storbenes Kind aus der Untersuchungsreihe von Steinitz und Weigert 
‘ein, das einen auffallend niedrigen Wassergehalt aufwies: 58,94 Proz., 
auf fettfreie Substanz berechnet 77,75 Proz., gegen 81,9 Proz. beim 
Neugeborenen. Diesen niedrigen Wassergehalt führten Steinitz und 
Weigert auf die Gewichtsabnahme zurück, die dem Tod des Kindes 
 vorangegangen war. 

Immerhin lehren die tierexperimentellen Untersuchungen Tachaus, 
daB der Hydrops nicht immer Ausdruck eines erhöhten Weasserbe- 
standes sein muß. Wie schon früher angeführt, war der Wassergehalt 
der künstlich ödematös gemachten Tiere (Verfütterung von Natrium- 
salzen) von einem Versuch abgesehen, nicht höher als der von Normal- 
tieren; er betrug im Durchschnitt bei 15 Tieren mit Kochsalzödem 
74,6 Proz. und bei 12 Normaltieren 74,8 Proz. Es handelte sich hier 
also nicht um eine Anreicherung des Tierkörpers mit Wasser, sondern 
um eine pathologische Verschiebung im Wasserhaushalt. 

An der Wasserstapelung des Organismus sind die einzelnen Organe 
in recht verschiedener Weise beteiligt. Nach Klose enthielten, be- 
rechnet auf 100 g fettfreie Substanz: 





Neugeborenes | 
Knochen. . . . . 64,8 70,45 
Muskulatur .. . 80,4 87,87 
Haut . ..... 81,37 92,52 
Innere Organe . . 86,34 89,52 
Gesamtkörper . . 80,2 87,5 


Die Wasserstapelung betrifft also in Übereinstimmung mit experi- 
mentellen Ergebnissen der allgemeinen Pathologie (Engels) in der 
Hauptsache die Gewebe der Muskulatur und Haut. Die auffallende 
Beteiligung des kindlichen Skelettsystems an der Wasseraufnahme dürfte 
wohl mit der Quellungsfähigkeit des in dieser Zeit noch nicht end- 
gültig verknöcherten Skeletts zusammenhängen. Die geringste Wasser- 
aufnahme findet in den inneren Organen statt. 

Auch bei den latenten Hydropsien infolge lang fortgesetzter Mehl- 
ernährung zeigt die Analyse einzelner Organe eine Wasservermehrung, 
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nach Frank und Stolte fanden sich in der Leber von Mehlkinde: 
an Trockensubstanz 


Therese A. 21,5 Proz. Vergleichskinder Neugeborenes 22.96 Proz 
Alfons R. 19,9 „ m Ekremkind 27,25 . 


Entsprechend dem erhöhten Wassergehalt des ödematösen Gesam- 
körpers sollte man auch eine Erhöhung des Mineralstoffgehaltes erwarten 
aber diese aprioristische Voraussetzung wird durch Analysen nicht be 
stätigt. Im Gegenteil es zeigt der Körper des Hydropischen (auf fett- 
freie Körpersubstanz) nur 2,3 Proz. Gesamtasche, gegenüber 3,52 Pro 
bei Neugeborenen. Auch diejenigen Gewebe, die als Wasserstapelplä 
hauptsächlich in Frage kommen, Haut und Muskulatur, enthielten pro- 
zentisch nicht mehr Gesamtasche als die des Neugeborenen. 


| Neugeborene | Odem 





Knocben. .... ' 15,02 18,33 
Muskulatur. . . . 0,91 0,85 
Haut . ..... 0,77 0,63 
Innere Organe . . 0,95 0,75 
Gesamtkörper . . 3,518 2,83 


Wenn auch im Gesamtmineralbestand des Körpers durch das Öder 
keine Veränderung eingetreten ist, so haben doch wesentliche und be 
deutsame Verschiebungen in bezug auf die Beteiligung der einzelnen 
Mineralstoffe an der Zusammensetzung der Gewebe stattgefunden, und 
zwar treffen diese Veränderungen hauptsächlich das Natrium ud 
Chlor in Haut und Muskulatur, jenen Geweben, die sowohl als Rege 
latoren des Wasserhaushaltes als auch — das gilt besonders für di 
Haut — als Ablagerungsstätten des Natriums und Chlors bekannt sind. 


Tabelle nach Klose. 

















Neugeborenes | 1,037 | 2,141 | 34,03 | 0,924 | 0,271 

Knochen { alimentär Ödem | 2,385 | 35,90 BT | 1,646 17,8 
Muskulatur Neugeborenes 23,56 | 14,73 1,785 | 2.373 ` 10,22 u) 
uS alimentär.Ödem | 13,04 | 22,77 | 2,394 | 1,192 ; 19,13 ' 15.3 
Haut — 13,44 | 26,45 | 2,043 | 0,7246 | 18,25 165 
er alimentär.Ödem | 9,624 | 32,78 | 1,836 | 0,9642 | 27,17 5% 

o Neugeborenes 12,45 | 18,65 1,125 | 1,853 | 10,67 | RB 
Innere Organe { „limentär.Ödem 15,42 | 19,49 | 1,220 | 1,712 | 12,63 i155 





Daß die Chlorspeicherung im wesentlichen in der Haut vor sich geht. b» 
Magnus und seine Schule in tierexperimentellen Studien bewiesen. 28 bis 77 Pr 
des nach intravenösen Kochsalzinjektionen retinierten Cl wurden in der Hss 
abgelagert. Auch Eppinger fand 76 Proz. des dargereichten Kochsalzes in oe 
Haut wieder. Wie verschieden sich die einzelnen Gewebe an der Aufnshme #: 
CI beteiligten, geht aus einer Tabelle Wahlgreens hervor. 
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Haut |Muskeln | Skelett | Blut | Darm | Lunge | Leber | Gehin | Niere 


3495 | 18,33 | 17,87 | 1244 | 782 | 3,27 | 260 | 146 | 1,26 


Mehr als ein Drittel des gesamten Körperchlors wird also in der Haut 
eponiert. 








Ganz in derselben Weise wie im Tierversuch zeigten sich auch bei 

ier Analyse des ödematösen Kindeskörpers eine Anreicherung des Chlors 
nd Natriums, vor allem in Haut und Muskulatur. Diese Anreicherung 
ing vor sich auf Kosten von Kalium und Phosporsäure, eine Ver- 
chiebung, die das Ausbleiben einer Vermehrung des Gesamtmineral- 
toffgehaltes erklärt. Man wird durch diesen Befund an die Unter- 
uchungen Faltas und Quittners erinnert, die im „Chloridödem‘“ des 
(riegödems eine Verdrängung der Achloride durch die Chloride 
ıachwiesen. 
. In mehrfacher Beziehung ist dieses Ergebnis von Interesse: Erstens 
ls Bestätigung des klinischen und Stoffwechselversuchs, der bei der 
Iydratation stets ein Parallelismus von Wasser und Natriumchlor- 
etention aufzeigte, zweitens als Widerlegung der Annahme Krasno- 
ıorekis, daß Wasseranreicherung ohne Retention von Natrium und 
‘hlor zustande kommt. 

Auch beim latenten Ödem scheint die Mineralstoffzusammensetzung 
les Gesamtkörpers eine Veränderung zu erfahren. Steinitz und 
Weigert fanden nach kohlenhydratreicher Ernährung eine starke Ver- 
ninderung des Kaliums, Natriums und Chlors, die indes wegen des dem 
[od vorausgegangenen Wasserverlustes kaum für unser Problem ver- 
wertbar ist. Frank und Stolte stellten eine Erhöhung der Gesamt- 
che des Natriums und Chlors, eine Verminderung des Kaliums bei 
der Analyse der Leber von „Mehlkindern“ fest. Die entsprechenden 
Werte waren: 


Mehlkinder Vergleichskinder 

Gesamtasche 1,735 1,44 1,358 1,24 
are 0,17 0,175 0,12 0,1012 
B. 255.0: 006 8 0,2 0,203 0,27 0,2534 
OI ae aa a a 0,175 0,191 0,1255 0,1295 


Die Aufspeicherung des Kochsalzes scheint danach nicht nur in 
den Hauptdepots, Haut und Muskulatur, sondern auch in anderen 
Örgansystemen, wie in der Leber, vor sich zu gehen. 


VIII. Pathologische Anatomie. - 


Der pathologische Anatom hat bisher nicht vermocht, Befunde zu 
ermitteln, die für das Wesen des idiopathischen Ödems — das latente 
dem ist bisher nicht Gegenstand der Untersuchung gewesen — von 
Bedeutung gewesen wären. Bezüglich der Veränderungen der ödema- 
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tösen Gewebe sind wir auf die anatomische Literatur angewiesen. D:: 
Hauptfrage, deren Beantwortung dem Anatomen obliegt, erstreckt sit 
auf die Lokalisation des Ödems. Sie lautet: Sind die Flüssigkeit 
massen, die beim Ödem im Gewebe vorhanden sind, in den Lücd« 
und Spalträumen des Gewebes angesammelt oder haben die Gewebe 
fasern und -zellen selbst eine Quellung erfahren? Klemensiewicı be 
schreibt die anatomischen Veränderungen mit folgenden Worten: „Wa 
ödematöse Gewebe unter dem Mikroskop betrachtet, findet, daß d: - 
Gewebselemente auseinandergewichen sind und Spalträume und Lücke 
beobachtet werden können, die im normalen Gewebe entweder gar nic: 
oder nur in geringer Ausdehnung vorhanden sind.“ Quellungsersche: 
nungen in den Zellen sind nach Klemensiewicz’ Erfahrungen nic: : 
auszuschließen, ihr Nachweis ist aber bisher nicht gelungen. Währe: ` 
Klemensiewicz also eine Quellung der Gewebselemente ablehnt, spreche: ; 
sich andere Anatomen, Schmaus-Herxheimer, dafür aus, dab st 
nicht nur die Gewebslücken, sondern auch die Fasern und Zellen ds 
Gewebes selbst mit Flüssigkeit anfüllen und in einem Zustand der 
Quellung befinden. Daß bei lokalen Stauungszuständen nicht nur t 
Zellen, sondern auch die Zellkerne an ödematöser Durchtränkung wi | 
Quellung teilnehmen, hat Rosenberg festgestellt. Bei der Bedeutur: 
dieser Frage für die Pathogenese wären weitere Untersuchungen © 
dieser Richtung dringend erwünscht. | 
Entsprechend der früher herrschenden Gedankenverbindung zwische! 
Ödem und Nierenerkrankung erstreckten sich die von pädiatrixt” ` 
Seite angestellten anatomischen Untersuchungen im wesentlichen au 
die Niere. Cassel nahm auf Grund des anatomischen Befundes. dt : 
er bei mehreren Fällen vom idiopathischen Ödem erhob, das Vorliext! 
einer parenchymatösen Nephritis an. Die von ihm festgestellten Vë- 
änderungen der Niere beschrieb er folgendermaßen: Die Nieren sr | 
gleich groß, die Kapsel leicht abziehbar, Oberfläche ganz glatt. gebt 
rot mit einzelnen roten Einsprenkelungen, Konsistenz des Nierengewe'* 
eine weiche, fast matschige zu nennen, auf dem Durchschnitt zeigt = ` 
ein auffallender Kontrast zwischen dem roten Mark und der graugeli«'- 
nicht verbreiterten Rinde. Glomeruli sind als feine Pünktchen ® ` 
kennbar. Mikroskopisch in der Rinde wie im Mark, unregelmäli: 
fleckenweise kleinzellige Proliferationen, die in der Rindenschicht ir 
allgemeinen mehr rundliche, in den Pyramiden und Markstrahlen ett 
ausgesprochene längliche Form besitzen. 

Ebenso wie Cassel fand auch Peiser nephritische Veränderung: 
bei einem septisch mit Ödem zugrunde gegangenen Säugling, und ze: 
im wesentlichen eine parenchymatöse Degeneration der Nierenrinde 

Sowohl die Befunde Cassels als die Peisers dürften aber m- 
dem heutigen Stande des Wissens eher mit komplizierenden Erkrankun“ 
als mit dem Ödem in Verbindung stehen. In den Casselschen Fi: 
erfolgte der Tod der hydropischen Kinder durch Pneumonie, in & 
Peiserschen Beobachtung durch Sepsis. Erkrankungen, die ihren È: 
fluß auch auf die Niere — darin schließe ich mich der Kritik Kr: 
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ıogorskis an — geltend machen müssen. Die Zugehörigkeit dieser 
“lle zu den idiopathischen Ödemen muß daher angezweifelt werden. 

Die Untersuchung eines komplikationsfreien Falles von idio- 
athischem Ödem ließ denn auch jede anatomische Veränderung ver- 
aissen (L. F. Meyer). Makroskopisch boten die Nieren des 17 Tage 
sch dem Ödem verstorbenen Kindes nichts Abnormes, mikroskopisch 
rwiesen sich die Epithelien der Harnkanälchen völlig intakt, zeigten 
lie Glomerulischlingen keine Kernwucherungen, die Harnkanälchen keine 
tundzellenanhäufung. Ein Anhalt für eine anatomische Erkrankung 
ler Niere ergab sich nicht. Wenn auch Sammlung eines weiteren 
natomisch pathologischen Materials erwünscht ist, bevor man die Be- 
eiligung der Niere an dem Krankheitsbild ausschließt, so sprechen doch 
lie klinischen Erfahrungen bereits gegen eine ätiologische Beteiligung 
ler Niere am essentiellen Hydrops. 


IX. Pathogenese des Ödems und des Präödems. 


Vor der Erörterung der Pathogenese muß zu der Frage Stellung 
nommen werden, inwieweit die beiden Phasen der Ödembildung, das 
stente und das klinische Ödem, die in bezug auf Ätiologie als Einheit 
etrachtet und behandelt wurden, in ihrem Wesen übereinstimmen und 
awieweit sie voneinander verschieden sind. Gemeinsam ist beiden 
lie pathologische Hydratation, verschieden ist die Lokalisation der 
athologischen Wasseransammlung. 

Je nach der Funktion, die von dem im Organismus befindlichen 
Wasser ausgeht, scheidet Finkelstein in 


1. Lösungswasser, 
2. Quellungswasser, 
3. Zellbestandswasser. 


Diese Einteilung deckt sich ungefähr mit einer Stoltes, der 
trennt in 


1. Zwischenzellwasser, 
2. Depotwasser, 
3. Zellwasser. 


Fügt man das „Lösungswasser‘ der Stolteschen Einteilung ein, 
so erhält man eine erschöpfende Übersicht über die Wasserverteilung 
im Organismus. 

Das Lösungswasser enthält jenen Teil des Körperwassers, der in 
den Säften die disponiblen organischen und anorganischen Stoffe trans- 
portiert. Das Zwischenzellwasser (intercellulär) findet sich normalerweise 
in geringer Menge in den Spalten und Lücken des Gewebes. Das 
Quellungs- oder Depotwasser ist innerhalb der Zelle, intracellulär, mit 
hydrophilem Material (Kolloide, Salze) zur Aufnahme gelangt. Das 
Quellungswasser repräsentiert nach Tangl die Hauptmenge des Körper- 
wassers und ist „in einer den Kolloiden eigentümlichen Weise mit den 
Eiweißkörpern und Salzen zu einem heterogenen System verbunden, 
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das die für Organismen charakteristische Formation festflüssig galler- 
artig besitzt“. Das Zellwasser ist ein integrierender Bestandteil da 
Protoplasmas selbst und fest mit organischem und anorganischen 
Material verbunden. | 

Beiden Stadien des Ödems gemeinsam ist eine pathologische Ver- 
mehrung des Depot- oder Quellungswassers. Der wesentliche Unterschiei 
zwischen Präödem und Ödem besteht aber darin, daß beim latenten 
Ödem die Störung des Wasserhaushaltes auf die intracellulärer 
Wasseranhäufungen beschränkt bleibt (Steigerung von Turgor und Tonu:. 


ö— = 


beim manifesten Ödem dagegen darüber hinaus greift und eine stark: 


Vermehrung des Zwischenzellwassers veranlaßt. WVermochte der Orgs 
nismus das beim Präödem aufgestapelte Wasser noch durch Bindur: 
an kolloidale und osmotisch wirksame Stoffe innerhalb der Zelle z 


assimilieren, so hört diese Assimilationsfähigkeit im hydropischen Stediur 
auf. Es kommt zur Anhäufung von nicht assimiliertem Waser © : 


Gewebe. 

Ist man nun berechtigt, den Übergang aus dem latenten in die 
manifeste Stadium des Ödems, aus dem Stadium der Depotwasser- 
anreicherung in das der Vermehrung des Zwischenzellwasser: 


— — 


als graduelle Steigerung ein und desselben krankhaften Vorgangs s 


zufassen? Etwa wie die Pflanzenzellen durch eine Absorption zu grote: 
Wassermengen zum Bersten kommen. Oder ist der Übergang von intr: 


zu intercellulärer Wasserspeicherung durch den Hinzutritt einer newt- ` 


noch nicht näher bestimmten Läsion bedingt? 

Zugunsten der ersten Auffassung wäre die klinische Beobachtux 
anzuführen, daß zumeist rein quantitative Unterschiede darüber ent- 
scheiden, ob es zur Entwicklung eines latenten oder manifesten Ödem 
kommt. 

Klinische Beobachtungen sind es aber auch, die darauf hinwext 
daß der Hydrops ohne den Vorläufer des Präödems möglich ist, deu 


F hw- 


.- mama 


bisweilen erfolgt die Ausbreitung ödematöser Zustände so schnell w 


unvorbereitet, daß das Vorstadium des Präödems nicht beobachtet wr 


Es ist daher nicht mit Sicherheit zu sagen, ob das Präödem als ot: 

gatorischer Vorläufer der Wassersucht anzusehen ist. Stellt man sit | 
auf den unitarischen Standpunkt, so müßte man weiter folgen. ù: _ 
das Ödem eintritt, sobald die Zelle, sei es aus Gründen ihrer aw 
tomischen Struktur, sei es auf Grund physikalischer Eigenschaften. % \ 


es endlich infolge pathologischer Durchlässigkeit der Zellmembran, d 


—— 


in ihr aufgestapelten Wassermengen nicht mehr zu bergen vermag. F” Ä 
eine solche Auffassung könnte die Tatsache verwertet werden, dab ` 
das Körpergewicht nach dem Verschwinden des Ödems geringer W": | 


als vor demselben. 


Im zweiten Falle, bei dualistischer Auffassung, müßte der Hr | 
tritt eines neuen läsionellen Moments — etwa Störungen im Capilv | 


und Lymphsystem — zur Erklärung des extracellulären Wassersustrit 
herangezogen werden. 
Der Pädiater ist im allgemeinen geneigt, auf Grund des klinisch 


— — 


| 
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‚usammenhanges beider Ödemphasen die unitarische Auffassung vor- 
uziehen. Die pathogenetische Fragestellung lautete dann einfach: Auf 
relche Weise führen die eingangs angeführten klinisch erweisbaren Be- 
ingungen zur pathologischen Hydratation in den Zellen und im Ge- 
zebe? Bei der Beantwortung dieser Frage sei erlaubt, von jener 
)demform auszugehen, die am klarsten zutage liegt, vom rein ali- 
nentären Ödem, und auch hier von dem Sonderfall des Salzödems. 

Die Tatsache, daß die Zufuhr von Kochsalzlösungen bei jungen Säug- 
ingen zu einer verstärkten Retention von Na und Cl und in fast der 
Jälfte der Fälle zur Entwicklung eines Ödems führt, muß als eine von dem 
iblichen Ablauf abweichende Reaktion des Organismus angesehen werden. 
Die Niere“, so schreibt Magnus, ‚ist auf einen bestimmten Gehalt des 
jlutes sowohl an Wasser wie an einzelnen harnfähigen Substanzen ein- 
stellt, sowie die Konzentration derselben über einen gewissen Schwell- 
srt steigt, wird die Niere zu gesteigerter Tätigkeit gezwungen, bei 
er hauptsächlich derjenige Blutbestandteil (Wasser, Salz usw.) nach 
uen befördert wird, dessen Konzentration im Blut gesteigert war.“ 
JaB diese abwehrende Reaktion im frühen Säuglingsalter so oft ver- 
agt, kann seinen Grund in drei verschiedenen Systemen haben, und 
war a) in den Nieren, b) im Gewebe, oc) im Gefäßsystem und d) 
a den endokrinen Drüsen. 

Ad a) Die Nieren standen und stehen bei dem Brightschen Ödem 
m Mittelpunkt der pathogenetischen Fragestellung. Während aber bei 
lem nephritischen Ödem eine anatomische Erkrankung der Niere Grund- 
age für die Annahme einer Insuffizienz bildete, fehlte bei dem idio- 
athischen Ödem des Kindes jedwede anatomische Läsion. Trotzdem 
md trotz des Fehlens von Eiweiß- und Formelemente im Urin hat 
nan auch hier eine funktionelle Störung der Nierentätigkeit, und zwar 
ine Dysfunktion der Epithelien der Harnkanälchen (Hutinel, L. F. 
Weyer) in Erwägung gezogen und angenommen, daß die Ausschei- 
lungsfähigkeit für Salze bei einem gewissen Gehalt des Blutes an Koch- 
alz versagen. 

In ähnlicher Weise stellten Reiß, Niemann, Berend und Tetzner 
lie Niere in den Vordergrund des krankhaften Geschehens. Reiß 
Prach — in den Fällen von Ödem bei einseitiger Mehlkost — ge- 
'adezu von einer toxischen Nierenschädigung als Ursache des Ödems. 
Berend und Tetzner sahen ebenfalls das Salzausscheidungsvermögen 
der Niere als ausschlaggebendes Moment bei der Entwicklung der 
Wassersucht an. Eine gut arbeitende Niere scheidet nach Berend 
und Tetzners Auffassung den größten Teil des Salzes und damit das 
ganze Na s- und eventuell auch Körperwasser aus. Bei schlechter 
Nierenfunktion soll ein Teil des Salzes und gleichzeitig mit ihm das 
zur Erhaltung der osmotischen Konzentration im Organismus not- 
wendige Wasser, unter Umständen in der pathologischen Form des 

dems, zurückgehalten werden. 

Niemann führte die Erschöpfung der Nierentätigkeit auf eine Art 
Kapitulation infolge Mehrbelastung zurück. 

39* 
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Beweise für eine solche Funktionsstörung der Niere sind bish 
nicht erbracht worden. Man hat vielmehr allen Grund, die funktionel: 
Leistung der Niere beim jungen Säugling als erstaunlich groß zu b- 
zeichnen, werden doch konzentrierte Salzlösungen in kürzester Frist vor. 
jungen Säugling ausgeschieden, und zwar von eben demselben Ind: 
viduum, das kurz vorher auf eine Salzwasserlösung mit Ödeme: 
reagierte. 


Überdies lehrten die Krasnogorskischen Sonderfälle, in dene | 


auf .die Zufuhr von Salzlösungen Ödem ohne verstärkte Salzretentic 
eintrat, daß im Prinzip auch bei prompter Ausscheidung des Sal: 
durch die Niere das Zustandekommen der Wassersucht möglich is. 

Auch bei der Ödemkrankheit des Erwachsenen konnte der Nat 
weis einer Nierenstörung nicht erbracht werden, sowohl Wasserausəche: 
dung als Konzentrationsfähigkeit sind nach Schittenhelm und Schlect! 
intakt. Die beim Kriegsödem beobachtete Verlangsamung der NıÜ: 
Ausscheidung kann daher nicht nephrogener Natur, sondern mu : 
einer Störung im intermediären Salzaustausch dièsseits der Niere b 
gründet sein. 

Was für das Salzödem gilt, darf auf alle Formen des essentielk: 
Ödems ausgedehnt werden. Lediglich für eine Art des Ödəmə, d: 
Hydrops nach totaler oder partieller Inanition, ist der Weg über d: 
Niere nicht ganz auszuschließen. Klotz hat in bezug auf die Ent 
stehungsbedingungen der Inanitionsödeme eine beachtenswerte = 
these, gestützt auf Experimente Baers, aufgestellt. Nach Baers Ar 
nahme kann der Mangel an harnfähigen Stoffen (Zucker, Eiweiß, Kot 
salz, Eiweißabbauprodukte) bei völlig intakten Nieren ebenso zu Öder 
führen wie Überfluß dieser Stoffe bei insuffizienten Nieren. Wenn it 
folge der Inanition Veränderungen in der Blutzusammensetzung t 
Sinne eines Mangels an harnfähigen Substanzen eintritt, so wird d: 
Reizschwelle der Nierensekretion nicht erreicht werden und eine X 
kretion erst wieder beginnen, sobald durch Produktion harnfábice: 
Stoffe ein genügend starker Nierenreiz ausgeübt wird. Diese Hypothe 


Em 


— 


würde die Retention osmotisch wirksamer Stoffe und im Verein =’ . 
ihnen vom Wasser im Verlaufe eines Hungerzustandes ebenso erklärt . 


wie den Beginn der Wiederausscheidung bei ausreichender Nahrun“ 
zufuhr. Ein Beweis für die Richtigkeit solcher Auffassung $t 
freilich aus. 

Alles in allem muß die Vormachtstellung der Niere in der Patke 
genese des kindlichen Ödems heute als erschüttert gelten. Mehr ux 
mehr hat sich das Interesse den „Vornieren“, den Geweben als Rege 


latoren des Wasserhaushaltes zu physiologischen und pathologist . 


Zeiten zugewandt. 

Ad b) Wer als Kliniker den pathologischen Ablauf des Wasa 
stoffwechsels von dem latenten Ödem bis zum klinischen Ödem verfokt 
muß zur Annahme gedrängt werden, daß es sich beim essentiellen Hr 
drops nicht um das Versagen der funktionellen Leistungen eines Orga” 
handelt, sondern daß das gesamte pn: an der Störung te 
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nimmt. Die passive Rolle, die das Gewebe bei den Erklärungsversuchen 
'rüher spielte, ist denn auch in den letzten Jahren durch eine aktive 
srsetzt worden. Basierte diese Wandlung in der Auffassung beim kind- 
ichen Ödem im wesentlichen auf klinischer Beobachtung, so ging sie 
beim anephritischen Ödem des Erwachsenen mehr von experimentellen 
Ergebnissen aus. Es waren die Arbeiten M. A. Fischers, die das „Selbst- 
bestimmungsrecht“ des Gewebes verkündeten und damit die Frage der 
Ödembildung in ein neues Licht rückten. 

Fischers Lehre gipfelte in dem Satz: Die Ursache der Ödem- 
bildung liegt in den Geweben, nicht weil Wasser in sie hineingepreßt 
wird, werden die Gewebe ödematös, sondern weil sie infolge bestimmter 
Veränderungen ihrer Qualität Wasser aus jeder erreichbaren Quelle 
»bsorbieren. |In Analogie mit den Vorgängen bei der Wasserbindung 
durch Fibrin oder Gelatine schloß Fischer, daß die Wasserbindung 
durch den Muskel in erster Linie von der Zustandsform der in Muskeln 
und Gewebe enthaltenen Kolloide bestimmt wird. Im bewußten Gegen- 
tz zu der bisherigen Anschauung, nach der Aufnahme und Abgabe 
von Wasser im Gewebe im wesentlichen den Gesetzen des osmotischen 
Druckes folgen, hielt Fischer die Bedingungen zur Bildung des Ödems 
ür gegeben, „wenn die Affinität der Gewebe gegenüber Wasser über 
jenes Maß gesteigert wird, das man gewohnt ist als das normale zu 
bezeichnen“. Als Hauptursache dieser Erhöhung der Kolloidaffinität 
gegenüber Wasser ermittelte Fischer im Experiment an toten Gewebs- 
stücken die Anhäufung von Säure im Gewebe und schloß daraus, daß 
auch beim menschlichen Ödem Anhäufungen von Säure innerhalb der 
Gewebe letzte Ursache der Ödementwicklung sei. 

Der Fischerschen Theorie wurde sowohl von seiten der Physio- 
logen als von seiten der Kliniker widersprochen. A. R. Moore zeigte, 
daß sich künstliches Ödem, wie es Fischer beschrieben hat, auch ohne 
die Mitwirkung von Säuren hervorbringen ließ, daß Froschmuskeln in 
Ringerlösung, zu der kleine Mengen Milchsäure hinzugesetzt waren, 
schrumpften und nur durch sehr große Säuremengen zur Quellung ge- 
bracht wurden; endlich, daß Muskeln in angesäuerter Ringerlösung stets 
abstarben und starr wurden, bevor eine irgendwie erhebliche Quellung 
stattfand. Moore lehnte aus diesen Gründen eine Anwendung der 
Fischerschen Theorie auf das Ödem im lebenden Tierkörper völlig ab. 

Von klinischer Seite wurde Fischer entgegengehalten (Eppinger, 
Klemensiewicz), daß die Vorgänge des künstlichen Ödems, wie es 
Fischer erzeugte, sich grundsätzlich von dem des natürlichen unter- 
scheiden. Bei diesem herrsche Schwellung, also extracelluläre 
Hydratation, vor, bei jenem Quellung, d. i. intracelluläre Wasser- 
anreicherung. Es muß dahingestellt bleiben, ob dieser Einwand für 
das kindliche Ödem zu Recht besteht, denn nach der klinischen Be- 
obachtung sind Quellungsvorgänge beim latenten Ödem nicht aus- 
zuschließen. Ohne hier auf die Widerlegung der Fischerschen Hypo- 
these weiter einzugehen, möchte ich den Haupteinwand gegen ihre 
Geltung mit Tobler darin erblicken, daß die Entstehungsbedingungen 
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des iodiopathischen Ödems in wesentlichen Zügen eher den Gesetze: 
der Osmose als denen der Kolloidquellung entsprechen. ! 
Der Schwerpunkt der Fischerschen Theorie — und darin be |! 
gegnet sie sich mit der klinisch gewonnenen Erfahrung vieler Kinder- 
ärzte (Czerny-Keller, Finkelstein, Tobler, Lederer, Schlot 
Rietschel) — liegt in der Betonung der Selbststeuerung der Gewebe. 
Nicht die Niere und nicht das Zirkulationssystem entscheiden letzte: 
Endes darüber, ob es zur Wasseranhäufung im Gewebe kommt, sondern. 
ebenso wie bei der Pflanze, die Zelle selbst*). 
Die Zelle selbst wäre es also, die auf alimentäre und auf auber- 
halb der Ernährungssphäre liegende Einflüsse hin eine derartige Ve- | 
änderung ihres Zustandes erfährt, daß sie mit einer Vermehrung &: | 
Wasseranziehung antwortet. Am einfachsten läge das Problem wiedenr | 
bei dem Salzödem. Auf Zufuhr größerer Salzmengen müßte zunäc: 
eine Einwanderung von Kochsalz in die Zelle erfolgen, sei es infol® 
einer Avidität nach Kochsalz, die der jugendlichen Zelle -anscheine:: 
zu eigen ist, sei es zur Wahrung der Konstanz der Blutzusamner 
“setzung. Mit der Kochsalzanreicherung der Zelle wäre dann aus phy | 
kalischen Gründen eine Erhöhung der Wasseravidität verbunden (nis ` 
zelluläre Hydratation). Auf ähnlichem Wege wäre die Wasserspeicherux 
zu erklären, die von den Kohlenhydraten, speziell von den Mehlen s 
geht, mit dem Unterschied, daß es sich bei der Kochsalzwasserretentin— | 
mit Ausnahme der Krasnogorskischen Sonderfäle — um ir | 
motische, bei der Kohlenhydratwasserretention um kolloidale Ve- | 
gänge handelt. ' 

Die gleiche Zustandänderung der Zelle, wie sie durch Kohlenhydrst- 
und Salzzufuhr erzeugt würde, müßte in allen jenen Fällen zustand 
kommen, in denen eine solche einseitige Ernährungsweise als Ursa 
des Ödems nicht in Frage kommt. Bei Frühgeborenen und debie 
Neugeborenen, bei Dekomposition, Inanition wäre eine Änderung dr 
Zellqualität als Teilerscheinung einer abnormen Säftemischung voh 
vorstellbar, dagegen bleibt völlig dunkel, wie die vermehrte Wassemt- 
ziehung der Zelle bei Infektionen, bei Tetanie, Barlow und hydropiscet 
Konstitution zu erklären ist. | 

Alles in allem muß man zugeben, daß auch die Gewebsthune 


*) Auch beim Kriegsödem der Erwachsenen halten eine Reihe von Auem , 
(Jansen, Lippmann, Scohittenhelm und Schlecht, Hülse) die Gert | 
alteration, hervorgerufen durch quantitative und qualitative Insuffizieos det 
Nahrung, für das Primäre bei der Entstehung der Wassersucht. Nach Hilse 
kommt es zum Ödem, „wenn das Aufnahmevermögen der Gewebakolki& T! 
Wasser unter dem Einfluß angestauter krystalloider Stoffe über das al mma 
bezeichnete Maß gesteigert war“. Schittenhelm-Sohlecht betonen die mat 
Verwandtschaft zwischen der Ödemkrankheit und dem Mehlnährschaden de Sis 
lings und sind der Ansicht, daß die mangelhafte und einseitige Ernährung b" 
wie da zu fehlerhafter Zusammensetzung der Gewebe und damit auch der Gefi. 
speziell der Capillaren führt. Die Beobachtung, daß im postödemstösen Stadt 
die Erzeugnng von Ödem durch Zufuhr großer Mengen Wasser und Kochseb IT 
gelingt bei gleichzeitiger Unterernährung, nicht aber bei kalorisch s 
Kost gibt dieser Auffassung gute Stütze. 
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suf viele Fragen die Antwort ‘schuldig bleibt, selbst wenn man den 
"bergang von intracellulärer Hydratation zu intercellulärer Wasseran- 
ıäufung, der noch des Beweises bedarf, akzeptiert. | 

Man hat daher allen Grund, auch die dritte Möglichkeit der Ödem- 
zenese durch Erhöhung der Permeabilität der Blut- und Lymphgefäß- 
wände in den Kreis der Betrachtungen zu ziehen. 

Ad c) Die alte Bright- Bartelssche Lehre über die Entstehung 
des nephritischen Ödems stellte die Hydrämie in Verbindung mit einer 
Zunahme der Blutmenge in den Mittelpunkt des pathogenetischen Ge- 
schehens. Nachdem aber die vielzitierten Conheim-Lichtheimschen 
Versuche, deren Beweiskraft durch Experimente von Gärtner und Albu 
nicht zu erschüttern war, gezeigt hatten, daß weder die Verdünnung 
les Blutes, noch die Vermehrung des im Organismus kreisenden Flüssig- 
xeitsquantums imstande waren beim Tier Wassersucht zu erzeugen, 
konnte die Brightsche Auffassung nicht mehr aufrechterhalten werden. 
Cohnheim und Lichtheim infundierten ihren Versuchstieren in die 
Vena jugularis so lange physiologische Kochsalzlösung, bis sie starben, 
in der Regel eine Flüssigkeitsmenge von 46 Proz. des Körpergewichts, 
bei geöffneten Bauchdecken bis 92 Proz. In keinem ihrer Versuche, 
such nicht nach stärkster Infusion trat auch nur eine Spur von Haut- 
ödem auf, lediglich eine beträchtliche Vermehrung des Flüssigkeitstrans- 
sudats im Gewebe einer Reihe von Organen trat ein. Dagegen kam 
es zu Anasarka, wenn gleichzeitig entzündliche oder sonstige Verände- 
rungen der Haut- und Unterhautgefäße, z. B. durch Pinselung mit Jod- 
tinktur, gesetzt wurden. In ähnlicher Weise gelang später Magnus, 
der die Studien Cohnheims wieder aufnahm, die Erzeugung von Ana- 
sarka durch die Kombination von hydrämischer Plethora und einer Ge- 
fäßläsion. Nur wenn die Gefäßwände abgestorben (Infusion beim toten 
Tier) oder durch Gifte (Chloroform, Äther) geschädigt waren, nur dann 
führte die Infundierung großer Mengen von Kochsalzlösung zum Ödem. 
Die normale Capillarwand hat also, so schloß Magnus aus diesen Ver- 
suchen, die Fähigkeit, dem Durchtritt von Flüssigkeit aus dem Gewebe 
einen Widerstand entgegenzusetzen. Diese an den intakten Zustand 
der Gefäßendothelien gebundene Eigenschaft müßte also mit ihrem Ab- 
sterben schwinden und durch Einwirkung bestimmter Gifte und Stoff- 
wechselprodukte geschwächt werden. Derartig wirkende Gifte sollen 
nun beim nephritischen Ödem infolge der Erkrankung der Niere im 
Kreislauf zurückgehalten werden und die Funktionsverminderung der 
Capillarwände bedingen. 

Für eine Retention von Capillargiften beim essentiellen Ödem be- 
sitzen wir keinen Anhalt, da die Niere keine krankhafte Veränderung 
zeigt. Die Möglichkeit einer Capillarveränderung wäre aber auch hier 
nicht abzulehnen, sie könnte ausgehen von einer Dyskrasie der Körper- . 
säfte, die eine „Mal nutrition“ der Gefäßwände zur Folge hätte. Daß 
eine Capillarschädigung, entstanden auf dem Wege einer Ernährungs- 
störung des Blut- und Gefäßsystems, als Ursache des idiopathischen 
Ödems in Frage kommt, hat schon im Jahre 1854 Virchow (Hand- 
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buch 1854, Bd. 1, S. 219, zitiert nach Cohnheim) vertreten. Voru 
setzung zu dieser Genese des Ödems wäre allerdings eine Dysk: 
wie sie bei dem alimentären oder Inanitionsödem nicht unwahrscher- 
lich ist. Die Verarmung des Blutes an Eiweiß und Lipoiden, wie nz f, 
sie bei der Ödemkrankheit festgestellt hat, könnte in diesem Sur |- 


verwertet werden. Will man für das Ödem bei Infektionen, bei Teta. ].- 
bei hydropischer Konstitution usw. ebenfalls an der Annahme ei: 1: - 
Capillarschädigung festhalten, so wäre das nur möglich, wenn das Pre | - 
. plasma der Gefäßendothelien von der gleichen Zustandänderung, wie & |. 


für das Zellprotoplasma angenommen wurde, betroffen wäre, eine Ad: f- 
fassung die durch keine Tatsache gestützt/ ist. = 

Daß der Weg zum Ödem über die Capillarschädigung führt, wir |: 
besonders von seiten der Internisten vermutet. Eine stärkere Dart I. 
lässigkeit der Gefäße beim Kriegsödem halten Falta und Quitte: 1: 
(„Man bekommt wieder Respekt vor den Endothelien der Gefäß“. 
Schiff, Rumpel, Maase und Zondek, Knack und Neumann, Hi: 
für wahrscheinlich. Schittenhelm und Schlecht nehmen an, ds 
die chronische Unterernährung gleichzeitig zu einer erhöhten Affnita 
der Gewebe für Wasser und Kochsalz und zu einer abnormen Durt: 
lässigkeit der Gefäße führt. 

In der pädiatrischen Literatur spielt die Gefäßpermeabilitä er: 
geringere Rolle; nur Stöltzner, Langstein und Baginsky ziehen ® 
in Erwägung. 

Ad. d) Wenn wir unsere Anschauung über die Genese des idv 
pathischen Ödems dahin zusammenfassen, daß sowohl die Zelle al: 
auch das Capillarsystem für die Störungen im Wasserhatehat 
verantwortlich sind, so soll doch nicht unerwähnt bleiben, daß na: 
neueren Ergebnissen auch Störungen endokriner Drüsen, besonders d 
Thyreoidea, bei der Entwickelung hydropischer Zustände vielleicht niž: 
ohne Bedeutung sind. In ausgedehnten Versuchen hat Eppinger b 
wiesen, daß auf Exstirpation der Thyreoides eine Verminderung de 
Kochsalzausscheidung, und auf Einfuhr von Thyreoidea eine Beschkr 
nigung des Kochsalzexportes eintritt. Da eine spezifische Wirkung & 
Schilddrüsenapparates auf die Nierenfunktion nicht festgestellt werdt 
konnte, verlegte Eppinger den Angriffspunkt der Schilddrüsenwirkuf 
in das Gewebe. In einer regeren Zellfunktion des schilddrüsengefüttert“ 
Tieres, in einem Nachlassen der Gewebstätigkeit beim thyreopriven mc 
Eppinger den Grund, warum einmal injizierte physiologische Krb 
salzlösung rasch zur Resorption und Ausscheidung im Harn gelang 
ein anderes Mal nach Schilddrüsenexstirpation längere Zeit im Unter 
hautzellgewebe verweilte. Bestätigt sich diese Mitwirkung endokrie 
Drüsen bei der Regulierung des Wasser- und Salzstoffwechsels. * 
müßte man auch bei der Entwicklung des essentiellen Odems im Kinde 
alter an eine Dysfunktion der Thyreoidea denken. Die Ödeme * 
spasmophiler Diathese, deren Ursache bekanntlich in einer Läsion de 
Epithelkörperchen gesucht wird, erhalten unter dieser Auffassung €? 
besondere Beleuchtung. 
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X. Therapie. 


Bei der Behandlung des Ödems muß als Leitmotiv gelten, daß 
das Ödem zumeist das Symptom einer tieferliegenden Erkrankung ist, 
deren Behandlung wichtiger sein kann als die des Ödems selbst. Und 
so richtet sich auch die Vorhersage weniger nach dem Grad der Wasser- 
sucht, als nach der vorliegenden Grundkrankheit. Das dankbarste Feld 
für die Behandlung bietet die Form der Wassersucht, die auf rein 
alimentärer Grundlage (Salz- oder Mehlnährschaden) entstanden ist. Die 
Behandlung wird um so schwieriger sein, je weniger Fehler in der Er- 
nährungsweise und je mehr allgemeine Zustandsänderungen an der Ent- 
wicklung des Ödems beteiligt waren. Eine einheitliche Behandlungs- 
weise für das idiopathische Ödem im Säuglingsalter N ist aus 
diesen Gründen nicht möglich. 

Am schnellsten ist das Ödem zu beseitigen, das nach salzreichen 
Nährmischungen (Morosche Karottensuppe, Heim-Johnsche, Ringerlösung) 
entstanden ist. Ausschaltung der Salzlösung aus der Nahrung führt in 
der Regel rasch zur Ödemausschwemmung. 

Nicht ebenso leicht gestaltet sich die Behandlung des Ödems beim 
hydrämischen Typus des Mehlnährschadens, weil hier der Gesamt- 
ernährungszustand des Patienten durch die fehlerhafte Ernährung stark 
in Mitleidenschaft gezogen zu sein pflegt. Die diätetische Behandlung 
sucht das Ziel der Entwässerung durch eine „Kontrasternährung*“ 
(Thiemich) zu erreichen: 


1. durch Verminderung der wasserbindenden Nährstoffgruppen (Kohlen- 
hydrat und Salze), 

2. durch Anreicherung der anhydropigenen Nährstoffgruppen (Fett, 
evtl. Kalksalze), 


3. durch Einschränkung der zugeführten Flüssigkeitsmenge. 


| Am radikalsten müßte also nach Volhards Vorgang beim nephri- 
tischen Ödem eine kurz dauernde völlige Nahrungs- und Wasserent- 
ziehung oder die Darreichung einer Nahrung wirken, die vorübergehend 
weder Salze noch Kohlenhydrate enthält (Suspendierung des Kasein- 
Fettanteils der Milch im Wasser). Ist aber eine so energische Behand- 
lung zu empfehlen? Wohl ist dadurch eine schnelle Entödematisierung 
zu erzielen, aber jede rapide Entwässerung kann, zumal bei tropho- 
labilen Kindern, zu bedrohlichen Kollapszuständen Veranlassung geben; 
 Untertemperstur und Pulsverlangsamung zeigen die Gefährdung durch 
solche Therapie an. Es empfiehlt sich daher, von allzu energischen 
Diätänderungen abzusehen und lieber eine langsame Entwässerung des 
Patienten in Kauf zu nehmen. Schonende Entwässerung gelingt im 
allgemeinen durch eine Nahrungszusammensetzung, die nur ?/, des 
normalen Flüssigkeitsbedarfs (100 statt 150 g pro kg Körpergewicht), 
die die Hälfte des Molkengehaltes der Milch und Kohlenhydrate nur 
in einem Zusatz von 3 bis 5 Proz. enthält. Z. B. ?/, Milch-Wasser- 
mischung mit 3 bis 5 Proz. Zucker oder Eiweißmilch mit 3 bis 5 Proz. 
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Zucker. Bei der Behandlung des Ödems beim Mehlnährschaden pfex 
man in den ersten Tagen unter dem energetischen Bedarf zu bleibe 
und mit Zufuhr von kleinen Mengen Vollmilch (danach Wasser) zu be- 
ginnen. Um späterhin einerseits den kalorischen Bedarf zu decken 
anderseits größere Flüssigkeitsmengen zu vermeiden, dürfte sich di 
Anreicherung der Nahrung mit frisch aus der Milch gefälltem Ki 
oder die Darreichung konzentrierter Nährmischungen (z. B. konzentriert 
Eiweißmilch mit Zuckerzusatz) empfehlen. 


Je stärker das Grundleiden an der Erzeugung des Ödems mit 
gewirkt hat, desto mehr muß die Behandlung von einer schematis« 
renden zur individualisierenden werden. Hydropische Zustände a: 
Begleiterscheinungen der Dekomposition, von Infektionen, Tetanı: 
Barlow, bedürfen in vielen Fällen überhaupt keiner speziellen Behand 
lung, weil selbst ausgebreitete Wassersucht sich spontan zurückbild«. 
wenn eine günstige Beeinflussung des Grundleidens erreicht wird. Man 
wird also in allen diesen Fällen jene diätetische Behandlung zu wähle 
haben, die für die Grunderkrankung indiziert ist, mit der Einschrär- 
kung, daß man mit der Darreichung hydropigener Nährstoffe besonder: 
vorsichtig zu Werke geht. In erster Linie wird Frauenmilch über! 
da zu empfehlen sein, wo es sich um Ödeme im ersten Trimenon har 
delt, denn nur durch Frauenmilchzufuhr ist die schnellste Reparation 
der erkrankten Gewebe zu erwarten. Bei älteren Kindern wird ma 
auch mit jenen künstlichen Nährmischungen die Entwässerung er 
reichen, die die zugrunde liegende Erkrankung günstig zu beeinfluser 
imstande sind. 


Eine besondere Stellung nimmt die Behandlung der Inanition 
ödeme ein, wie sie im Säuglingsalter gelegentlich bei Pylorussten® 
und bei älteren Kindern durch die Ungunst der Kriegszeit zur Be 
obachtung kamen. Beobachtungen bei stark unterernährten junga 
Kindern Polens haben mich gelehrt, daß es hier vor allem auf dë 
Angebot einer qualitativ und quantitativ ausreichenden Nahrung ê 
kommt, um die Entwässerung zu erzielen. Die Vermeidung hydv 
pigener Nährstoffe scheint dabei weniger wichtig zu sein, sogar troi 
Salzzulage kann das Ödem zum Schwinden gebracht werden, wie au: 
folgendem Beispiel hervorgeht. 


4 Jahre altes Kind mi 
schweren allgemeinen Ödeme? 
Urin Albumin 0. Auch die Mu 
ter leidet an Kriegsödemen. 

Ernährung: Fleisch, Brot 
Milch, gesalzene Brühsuppe, 6* 
müse, Kartoffeln. Also kein* 
wegs salzarme Nahrung. Bar 
des Schwinden der Ödeme, ax 
6 Tagen ödemfrei, bei der 5 
teren Zunahme frisches, ges? 
des Aussehen, keine Spur "= 
Kurve 12. Ödemen. (Kurve 12.) 
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Die diätetische Behandlung kann nur in geringem Umfang durch 
arzneiliche Verordnungen unterstützt werden. Wenig Erfolg verspricht 


die Verordnung von diuretischen Mitteln; nur 
Digitalis kann da indiziert sein, wo man eine 
Mitbeteiligung des Herzens an dem Krankeits- 
bild vermutet. Da die Ausschwemmung des 
Ödems eine starke Belastung für den Kreis- 
lauf bedeutet, wird man schon aus prophylak- 
tischen Gründen der Anwendung von Digitalis- 
präparaten nicht entraten wollen. 

Calcium lacticum, das zur Erzielung der 
„Abdichtung der Gefäßwände“ empfohlen wurde, 
scheint ohne entsprechende Änderung der 
Diät kaum von praktischem Nutzen zu sein. 
Größeren Einfluß sieht man von dem demine- 
ralisierenden (vgl. Seite 598) Calcium-Chlorid. 
Ebenso wie bei dem nephritischen Ödem des 
Erwachsenen (Schultz) glaube ich auch beim 
idiopathischen Ödem des Kindes gelegentlich 
einen günstigen Einfluß des Calcium-Chlorids 
auf die Entwässerung gesehen zu haben. Tages- 
dose 3 bis 5 g. (Kurve 13.) 

Physikalische Hilfsmittel, wie Schwitzproze- 
duren, heiße Bäder wird man bei Kreislauf- 
schwäche besser vermeiden. 

Mit Vorteil kann man eine ` Entlastung 
der Nierentätigkeit durch eine Wasserableitung 
nach dem Darm hin versuchen. Am besten 
‚eignet sich dazu Magnesium sulfuricum, eine 





Kurve 13. Rapide Ent- 
wässerung ‘nach Zufuhr 
von 2, dann 3 g CaCl, p.d. 


Messerspitze im Säuglingsalter und einen [halben Teelöffel im jungen 


Kindesalter auf etwa 100 g Wasser. 
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angiogene 56. 

Blutmenge, plethysmogre- 
ala Bestimmung der 


Blutsverwandtschaft 
54.. 


Blutverteilung, 
— Muskelarbeit und 107. 
— thermische Reize und 90. 
Blutzusammensetzung, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen bei Ande- 
rung der 109. 
Bodenkörper, Ausfall von 
Harnsalzen bei Vorhan- 
densein von 551. 
Boroholin- Kupferbehand- 
lung bei Tuberkulose 145. 
Krieg und 
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Bradykardie, Säuglings-  Coffeinum natrio-aliev.- 


ödem, idiopathisches, und cum, plethyrsmograzt: 
568. sche Untersuchungen u‘ -- 
Brombehandlung bei Te- die Wirkung von 9%. 
tanie 293. Colioa flatulenta bei Ten 
Bronchialasthma, nie 214. 
— Bronchotetanie und, Dif- | Corpus luteum- und Plazer 
ferentialdiagnose 242. tarsubstanzenHerrmanr: 
— Erblichkeitsverhältnisse ihre Wirkungen auf Ge 
464, 468. nitalien und Geschlert:- 


charaktere männlırc 
Kaninchen 337, 352. 
Cyanocuprol bei 


Bronchopneumonie, 
Bronchotetanie und, Dif- 
ferentialdiagnose 212. 

Bronchotetanie 211. — Meerschweinchentube:- 

— Differentialdiagnose 212. kulose 132. 

— Sektionsbefund 213, 214. — Tuberkulose (Lepra: :; 

Brunstorgane, Transplan- 
tationen ders. 305. 

Brunstveränderungen 
der Samenblasen und Fin- 
gerschwielen beim Frosch 
304. 

Brustdrüsen (-warzen), Fe- 
minierung und 312. 

Brusternährung, 

— idiopathisches Säuglings- 

ödem und 618. | 

— Tetanie und 232. | Dekomposition der Siz: 
linge, Ödembereitsc:: 
bei 572. 

Dementia praecox, 

— Ovarienbestrahlung 


Daltonismus 403. 

Dammobirsch  Keimdrü-+: 
austauschversuche 33% 

Darmerkrankungen, 
akute, Kupfertherspie 
125, 146, 148. 

Darmparasiten, Kupi:: 
therapie 126, 127. 

Dastre-Moratsches Ges: 
91 








Charakterentwicklung 
bei einzigen Kindern 27. 
Chemisches Gleichgewicht 


im menschlichen Harn 396. 

(s. a. Harn) 473. — plethysmograpbische U: 
Chirurgische Tuberkulose, tersuchungen W. 

Kupfertherapie 141, 142,|Dermograpbismus ! 

143. Tetanie 210. 
Chloralhydrat bei Teta- Determinanten 401. 

nie 293 Diabetes 


Chloroforminhalatio- 
nen bei Tetanie 293. 


— insipidus, Vererbung!" 
— juvenilis, Vererbungs« 


Chlorose, hältnisse 463. 

— Erblichkeit bei 463. — mellitus, Erblichkeite:: 
— Plethysmogramm bei 109. hältnisse 454. +. 
Cholera, Kupfertherapie 468. 


bei 122, 125, 146. 
Chorioiditis disseminata, 
Tuberkuprose bei 145. 
Chromosomenforschung 

419, 421. 

— Äqusationsteilung (erb- 
gleiche Teilung) - 
wöhnlicher Zellen 421, 
423. 

— Autochromosomen 427. 

— Chromosomen 421. 

— Geschlechtsbestimmung 
durch alternierende 
Vererbung 427. 

— Karyokinese 422. 

— Reduktionsteilung (Reife- 
teilung) der Urge- 
schlechtszellen 421,423. 

Chvosteksches Phänomen 

bei Tetanie 191. 


— — Plethysmogramm 
109 


Diearrhöen, Tetanie ri 
215, 216. 

Diät, 

— Säuglingsödem, idiopa:t: 
sches 617. 

— Tetanie 288. 

Diathesen, 

— hämorrhagische 4’. 

— Hauptformen 446. 

— Manifestationen der t 
448, 449. 

— Vererbung und 439, H 


445. 
— Vererbungsmöglichkar-: 
447. 
Digsalenwirkung. p.ebt- 


mographische Unten: 
chungen über 93. 


r 
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jigitalisbehandlung bei | Epilepsie, 
idiopathischem Säuglings- | — Chvosteksches Phänomen 


ödem 619. 


bei 195, 199. 


Jigitalistinktur, Plethys- | — Geburtshelferhandstel- 


m mm bei Herzkran- 
ken nach 113. 
Jihybriden 413. 
Jimethylglykokollkup- 
fer bei Lungentuberku- 
lose 134, 147. 
Jiphtherie, 
- Chvosteksches Phänomen 
bei 200. 
- Plethysmogramm bei 110. 
)isposition, 
— Konstitution und 444. | 
— Vererbung und 437, 438, 
440, 444. 
Jissoziation, Lösung und 
477. 
Jominante, 
— Erbfaktoren 412. 
— Krankheiten 468. 
Jominanz, unvollkomme- 
2 bei Mendelvererbung 
5 


Jrüsentuberkulose, 
Kupfertherapie 130, 143. 

Jurchfälle bei einzigen 

_ Kindern 40. 

an eBeie, spasmophile 


)ysvarianten beim Men- 
schen 463. 


Eigenschaften, erworbe- 
ne, Vererbung ders. 406. 
Eiweiß, hydropigener Ein- 
fluß dess. bei Säuglings- 
ödem 598. 

Eklampsie, 

— Tetanie und 207. 

— epileptische und tetani- 
sche, Differentialdia- 
gnostisches 279. 

Elektrische Ströme, ple- 

thysmographische Unter- 
suchungen über ihre Wir- 

‚ kungen 94. 

Blektrokardiogramm 

bei Tetanie 210. 

Endokarditis im Kriege 62. 

Endokrine Drüsen, 

— Säuglingsödem, idiopathi- 
sches, und 616. 

— Spasmophilie und 168, 
177, 178. 

— Tetanie und 261, 264. 

Engbrüstigkeit, Erblich- 

keit und 465. 

Engraphie 408. 

Nuresis bei einzigen Kin- 
dern 41. 
— Behandlung 47. 


lung bei 207. 
— Glottiskrämpfe bei 208. 
— Tetanie und 279. 
Epistatische Erbfaktoren 
418. 
Epithelkörperchen, 
— entgiftende Funktion der 
267 


— Histologie bei tetanischen 
und nichttetani- 
schen Kindern (Neu- 
geborenen) 244, 245. 

Blutungen 246, 247 ff., 
249 


Fettkörnchen 245. 

Glykogen 246, 250. 

Hypoplasie und re- 
gressive  Verände- 
rungen 248, 250. 

-— Kolloid 246, 250. 

— Pigmentbefunde 246, 


248, 249. 

— — Zellbefunde 244, 245, 
250. 

— katalysatorische Funk- 


tion ders. 267. 
— Tetanie und 168, 178, 244, 
261. 
Erbeinheiten (s. a. Erb- 
faktoren,Faktoren) 401. 
— antagonistische (allelo- 
morphe) 412. 
Erbfaktoren (s. a. Fak- 
toren), 
— Korrelation 418, 419. 
— Pleiotropie 418, 419. 
Erblichkeit außerhalb der 
Zellkerne 404. 
Erbrechen, 
— habituelles, bei einzigen 
Kindern 40. 
— — Behandlung 46. 
— Tetanie und 215, 216. 
Erbrecher-Symptom bei 
Tetanie 184. 
Ermüdungsherz der 
Kriegsteilnehmer, Ple- 
thysmogramm bei 111. 
Ernährung, [232. 
— natürliche, und Tetanie 
— Säuglingsödem, idiopathi- 
sches, und 569. 
— Tetanie und 255 ff., 258, 
259, 260, 273, 285. 
Ernährungsstörungen 
bei einzigen Kindern 38. 
— Behandlung 45. 
Erotisierung, 
— Definition 396. 
— des Zentralnervensystems 
304. 
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Erregungsfaktoren 417. 
Erregungsqualitäten, 
elektrische, beim Kinde 
(3. a. Übererregbarkeit), 
Normalwerte 183. 
Erytheme bei Tetanie 210. 
Eunuchoidismus, Be- 
handlung 395. 
Exsudative Diathese (8. 
a. Diathesen) 
— Ödembereitschaft und 
572, 575. 
— Tetanie und 260. 
Extrasystoleim Kriege 54. 


Faktoren, Erb- (s. a. Erb- 
faktoren) 401. 

— Arten 417. 

— dominante und rezessive 
412. 


— konkurrierende 412. 

— Latenz von 429, 430. 

Faradischer Strom, ple- 
thysmographische Unter- 
suchungen über seine Wir- 
kung 9. 

Farbenblindheit, Erb- 
lichkeitsverhältnisse 469. 

Farbstoffe und sonstige 
Kolloide, Wirkung auf den 
Ausfall aus übersättigten 
Harnsäure- und Urat- 
lösungen 536. 

Fazialisphänomen beiTe- 
tanie 191. 

Feminierung und deren 

Wirkungen 309. 

— Brustdrüsen(-warzen) 312. 

— Definition 397. 

— Fettentwicklung 311. 

— Genitalien 317. 

— Geschlechtsbestimmung 

380. 

— Gewicht 309. 

— Haarkleid 311. 

— Hodentransplantate und 

ihre Histologie 348. 

— Körpermasse und 309. 

— Milchsekretion 316. 

— Penisrückbildung 318. 

— Psyche 318. 

— Schwanzreflex 318. 

— Skelett 310. 

— Stillfähigkeit 

instinkt) 318. 

— Uterus-Tubenüberpflan- 

zung 318. 

Fett, hydropigener Einfluß 
ders. bei Säuglingsödem 
599. 

Fettentwioklung, Femi- 
nierung und 311. 

Fettstoffwechsel, 
nie und 235. 


(Ammen- 


Teta- 
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Fettsucht, 
— Erblichkeitsverhältnisse 
464, 468. 


— hypophysäre, Behandlung 
895. 


— konstitutionelle, Erblich- 


keitsverhältnisse 467. 
— Plethysmogramm 111. 


Finger, Plethysmographie 
der 8. 


Fingerschwielen, Brunst- 


veränderungen der, beim 
Frosch 304. 
Flüssigkeitseinschrän- 
kung, Säuglingsödem, 
idiopathisches, und 617. 


Fräsen, stille, bei Neuge- 


borenen 231. 
Frigidität des Weibes, 
Ovarientransplantation 
(-bestrahlung) bei 395. 


Frösche, Umklammerungs- 


reflex der 302. 


Frühreife, Keimdrüsenbe- 


schaffenheit bei 354. 
Fuß, Plethysmographie am 
85. 


Galtons Gesetz vom Ah- 
nenerbteil 454. 

Galvanische Ströme, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen über ihre 
Wirkung 95. 

Gefäßfunktionen, 
thysmographische 
fung, 102. 

Gefäßmittel, plethysmo- 
graphische Untersuch- 
ungen über ihre Wirkung 
9 


ple- 
Prü- 


Gefäßkrämpfe bei Tetanie 
210. 


Gefäßreaktion, konsen- 
suelle, bei Kälteeinwir- 
kung 90. 

Gefäßsyphilis 66. 

Gefäßsystem, idiopathi- 
sches Säuglingsödem und 
615. 


Gehirn, 
— Plethysmographie 86. 
— Spasmophilie, physiolo- 
gische der Kinder und 
169 ff. 
Gehirnerkrankungen, 
Glottiskrämpfe bei 208. 
Gehirnödem, Tetanie und 
243 


Gelbsucht, erbliche 468. 
Gelenktuberkulose, 

Kupfertherapie 130, 143. 
Gene 401. 
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Genealogische Methode 
zur Beurteilung der Erb- 
pathologischer 


lichkeit 
Merkmale 453. 
Genitalien, Feminierung 
und 317. 
Genotypus 409. 
Geruchsüberempfind- 
lichkeit bei 
Kindern 41. 
Geschlechtsabhängige 
Erbkrankheiten, 


Geschlechtsanlage 371. 


— Asexualität und Bisexu- 


alität 371. 
— Bisexualität, 


Keimes 374. 


— Determiniertheit,sexuelle, 


der Keimzellen 371. 


— Geschlechtsmerkmale, he- 
terologe, des getrennt- 
geschlechtigen Indivi- 


duums 373. 


— Hermaphrodisie, potenti- 
elle, des Keimes und 
aktuelle Gonochorie des 


Erwachsenen 378. 

— Indifferenz des Somas im 
embryonalen und in- 
fantilen Zustande 371. 

— Pfianzenzwitter, instruk- 
tive 378. 


Geschlechtsbestim- 
mung 380. 419. 427. 

— Maskulierung (Feminie- 
rung)Steinachs und 380. 

— Pubertätsdrüsenhormon 
und Wachstumsintensi- 
tät 384. 

— Pubertätsdrüsenzellen 
und Geschlechtsdiffe 
renzierung 381. 


Geschlechtsdifferen- 
zierung, 

— Antagonismus der Keim- 
drüsen und 367. 

— Pubertätsdrüsenzellen 
und 381. 

Geschlechtshormone, 

— Geschlechtsspezifität der 
321. 

— protektive (prohibitive) 
Wirkung derselben auf 
homologe (heterologe) 
Geschlechtsmerkmale 
322. 

Geschlechtsmerkmale, 

— heterologe, des getrennt- 
geschlechtigen Indivi- 
duums 373. 

— Lipschütz’ genetisches 
System der 343, 344. 








einzigen 


domi- 
nante und rezessive 469. 


durchgän- 
gige, des Körpers und 





Geschechtsmerkmale, 
— peychische und körper 
liche Schwankung: 
(periodische) ders. be. 
künstlichen Zwitter 
322. 
— Röntgenbestrahlung juns 
fräulicher Ovarien uni 
ihre Wirkung auf d 
350. 
— rudimentäre 322. 
— sekundäre, Präexiste; 
ders. 301. 
Geschlechtsspezifisct. 
Definition 397. 
Geschlechtstrieb, Nebes 
einanderbestehen vi 
männlichem und wei- 
lichem, bei künstliche 
Zwittern 337. 
Geschlechtsvererbun; 
419. 427. 
Geschlechtsvertausch- 
ungsversuche vonta 
nach (s. a. Keimdrüs: 
328. 
Geschwistermethode 
Weinbergs in der Er- 
lichkeitsforschung 45%. 
Gewicht, Feminierung und 
309. 

Gicht, Erblichkeitsverkäh- 
nisse 464, 467, 455. 
Gleichgewicht, chem: 
sches im menschlichen 

Harn (s. a. Ham! 473 

Gliederreflexe, koord- 
nierte,desmenschlicher 
Rückenmarks 1. 

Armreflexe 14. 

Beinbewegungen, r&rth- 
mische 11, 12. 

Beugereflex 3, 6. 

— doppelreihiger 9. 

— — gekreuzter 3, 9. 

Halsreflexe und ihr Eis- 
fluß auf die Steliunr 
der Glieder 16. 

— Hemmung der Antato 

nisten 3. 
— Labyrinthreflexe und är 
EinfluB auf die Ste 
lung der Glieder 1%. 
Lageeinfluß auf den Ab- 
lauf der Reñexe 4. 10 
— Literatur 1. 
— rhythmische Bewegungen 
des gereizten Bems l 

— rhythmische Reflexe an 
nicht direkt gereizer 
Bein 12. 

— Rückschlagszuckung 3.: 

— Streckreflex 3, 7. 

— — doppelseitiger 9. 

— — gekreuzter 3, 3. 


an... 
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iederreflexe, Harn, 
Tierversuche und ihre Er- | — Farbstoffe und sonstige 
gebnisse 2. - Kolloide in ihrer Wir- 
Verkürzungsreflex 3, 6. kung auf den Ausfall 
Verlängerungsreflex 3, 7. aus übersättigten Harn- 
zeitliche Aufeinanderfolge säure- und Uratlösun- 
der Bewegungen 3. gen 536. 
‚nadenhormone, Spezi- | — Gleichgewicht,  chemi- 
fität und Antagonismus sches, im Harn in seiner 
der 321. Beziehung zur Harn- 
‚wers’ Abiotrophie, säurelöslichkeit 544. 
Erblichkeit bei 464. | — Gleichgewicht einer Lö 
undfaktor-Supple- | sung 478. 
ment-Theorie Plates413. | — Harnazidität und ihre Be- 
rmäkomastie 429. - ziehungen zur Löslich- 
nandromorphismus Ä keit der Harnsäure und 
429. | ihrer Salze 487. 
‚näphore Vererbung ' — Harnkolloide und Harn- 
469, 470. | säureausfall 492. 


ı — Harnsäure (s.a. diese) und 
ihre Salze im Harn 544. 

— Harnsediment, Analyse 

zus. — dess. 492. 

sarkleid, Feminierung Inhaltssangabe 473. 

und 311. — Kolloide, Wirkung auf 





aarausfall bei Tetanie 


) 





ıbitus 452. den Ausfall der Harn- 
Erblichkeit und 465. | säure und ihrer Salze 
ıhnenhodenüber- 535. 
tragungaufHennen328. | = Literatifr 474. 
ılsreflexe und ihr Ein- | — Löslichkeitsversuche Rin- 
flug auf die Stellung der gers und ihre Diskus- 
Glieder 16. sion 530, 533. 
imophilie, Erblichkeits- | — Lösung und ihr Wesen 
verhältnisse 463, 469. 476. 
ırn,(s.a. Urin), chemisches | — Lösungsbedingungen im 
Gleichgewicht im Harn auf Grund neu- 
menschlichen 473. gewonnener Erfahrun- 
Albumin (Kolloide, Gela- gen 539. 


tine) und sein Einfluß | — Oxalate 496. 
auf die Steinbildung | — Phosphate und Harn- 


554. säurelöslichkeit 483. 
Ausfall von Ammonium- | — Phosphorsäure und ihre 

urat bei 37° und seine Salze 494. 

Bedingungen 549. — Quadriuratfrage 498. 


Ausfall von Natriumurat | — — ältere Arbeiten 498. 
und freier Harnsäure | — — Kohlers Untersuch- 


im Körper und seine ungen 503. 
Bedingungen 546. — — neuere Arbeiten 502. 
Ausfall von Natriumurat | — Schade- Bodens Unter- 
und freier Harnsäure suchungen über die 
außerhalb des Körpers Natur der Harnsäure- 
bei 18° und seine Be- lösungen und ihre Kri- 
dingungen 547. tik 514. 
Ausfallsbedingungen im | — Sediment und sein Ein- 
Harn auf Grund neu- flußauf den Ausfall 551. 
gewonnener Erfahrun- | — Sedimentbildung in über- 
gen 539. sättigten Harnsäure- 
Ausfallsbedingungen in und Uratlösungen, Ge- 
einer Lösung 479. setzmäßigkeit ders. 519. 


Blutharnsäure (Bluturate) | — Steinbildung 591. 
539. — — in den Harnwegen 496. 
Bodenkörper und seinEin- | — — Wesen ders. 556. 
fluB auf den Ausfall — Steinkerne, Anlagerungen 


551. an, und ihre Bedingun- 


- Einleitung 477. gen 552, 554. 
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Harn, 

— Übersättigung und ihr 
Wesen,bisherige Kennt- 
nisse 518. 

— Übersättigungsgrenz- 
werte bei 18° und 
Bedingungen für 
den Ausfall außer- 
halb des Körpers 
532. a 

— — bei 37°, Bedingungen 
für den Ausfall im 
Körper 522. 


— Urate (s.a. diese), abnorm 
hohe Löslichkeit ders. 
in Wasser und Unter- 
suchungen über den 
Charakter der Lösun- 
gen als kolloidale oder 
übersättigte 510. 


Harnazidität und ihre Be- 
ziehungen zur Löslich- 
keit der Harnsäure und 
ihrer Salze 487. 


| Harnkolloide 498. 
— Harnsäure(Urat)ausfall u. 
492, 535 fl. 


Harnsäure, 

— Anlagerungen an Stein- 
kerne und ihre Bedin- 
gungen 552, 554. 

— Ausfall von Natriumurat 
und freierHarnsäure 
außerhalb des Kör- 

| pers bei 18° u. seine 

| Bedingungen 547. 

i — — von Natriumurat und 

| freier Harnsäure im 

Körper und seine 

| Bedingungen 546. 

— Ausfallsbedingungen im 

! Harn auf Grund neu- 

| gewonnener Erfahrun- 

| gen 539. 

= Blut- 539. 

— Farbstoffe und sonstige 
Kolloide in ihrer Wir- 
kung auf den Ausfall 
aus übersättigten Lö- 
sungen 536. 

— Form und Löslichkeit ders. 
u. ihrer Salze in Wasser 
und Salzlösungen 479 ff. 

— freie, Ausfall ders. aus 
angesäuerten Urat- 
lösungen bei 37° und 
Bedingungen des Aus- 

| falls im Körper 526. 

| — Gleichgewicht, chemi- 
sches, im Harn in seiner 
Beziehung zur Harn- 
säurelöslichkeit 544. 

— Harn und 544. 


9 
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Harnsäure, Harnsediment, Herz, 
_ * Harnazidität und ihre Be- | — Ausfall bei Vorhandensein — Infanterieherz :kr-.. 
ziehungen zur Löslich- von 55l. herz) 74. 
keit ders. und ihrer| — Harnkolloide und 492. pi Inspektion 58. 
Salze 487. Harnsekretion, Kohle- | — Klappenfehler 62. 


— Kenntnisse, bisherige,von hydrate und 596. 
ders., ihren Salzen und ' Harnverhaltung, Tetanie — 
den übrigen sediment- | und 217. ! 
bildenden Körpern 479. : Harn wege, Steinbildung i in — 

— Kolloide undihreWirkung dens. 496. 
auf den Ausfall der 535. | Haut, Tetanie und 222. 

— Konstanten der 486, 487. Hautkrankheiten, domi- ; 

Löslichkeit, abnorm hohe, nante 468. 

der Urate in Wasser u. : Hauttuberkulose, 

Untersuchungen über — Kupferbehandlung 
die Natur der Lösungen : 142, 143, 148. 
als übersättigte oder, — — Wirkungsweise 144. | 


141, . 
I 


kolloidale 510. |Headsche Zonen, Herz- — 
— Löslichkeit, hohe, der; neurose und 68. — 
Harnsäure im Harn, Heiserkeit, ohronische, bei 


Problemstellung 498. einzigen Kindern 41. 
Löslichkeit und die übri-, Hemeralopie, Erblichkeit Ä 
genphysikalisch-chemi- | 469. | — 
schen Konstanten ders. | Hemmungsbildungen, _ 
in wässeriger Lösung Vererbung und 431. 
485. Hemmungsfaktoren 418., | 
! 











— Löslichkeitsversuche Rin. | Hermaphrodisie, poten- | — Pleuraverwachsunger ` 
gers und ihrc Diskus- tielle, des Keimes, — Pulsfrequenz 51. 
sion 530. 533. — — Definition 398. — Rhythmus u. Rhrthe.- 

— Lösungsbedingungen im — Gonochorie, aktuelle, störungen öt. 

Harn auf Grund neu- — N Aan — en 5 
gewonnener Erfahrun- | un ; — Struma 
gen 539. Hermaphrodisierung — Therapie 78. 

— Phosphate in ihren Be- (Verzwitterung) 321. '— Thyreotoxikosen `ô. 
ziehungen zur Löslich- | —_ ann 897. — — — BE 
keit der, ältere Arbei- — Schwankungen (periodı- i ! 
ten 483. sche) der psychischen | — Tropfenherz ís. a. de- 

— Schade - Bodens Unter- und körperlichen Ge- 59. 
suchungen über die; schlechtscharaktere bei | — Untersuchungsmetk«ö: 
Natur der er — Zwittern 51. BE 
gen und deren Kritik — Varizen bei den Mu: 
514. Hermaphrodismus, rungen 66. 

— Sedimentbildung in über- | — Bebandlung, operative — Zusammenfassung ` 
sättigten Lösungen u. 325, 326. | — Zwerchfellstand -wr 


ihre Gesetzmäßigkeit | — Formen des 325. 


519. Herz und Krieg 48. | — 
— Steinbildung und ibr |— Aortenerkrankungen, 
Wesen 556. Röntgenuntersuchung 
— Übersättigungsgrenz- 59, 60. 
werte bei 18° und | — Arbeitshypertrophie 74, 
Bedingungen für 75. 


Arteriosklerose und juve- 


den Ausfall außer- 5 
nile Sklerose 63, 64. 


halb des Körpers 


539. — Basedowsche Krankheit 

— — bei 37’u. Bedingungen 76, 77. 
für den Ausfall im | — Blutdruck 55. | 
Körper 522. — Emphysem 60. |— 


— Endocarditis 62. 

— Funktionsprüfung 61. 

— Geräusche, akzidentelle | 
57. 


Harnsaure Salze s. Urate 
und Harnsäure. 


Harnsüäureausfall (s. a. 


— 


— Röntgenbild 60 
kleines 60. 
— Diagnose 69, 70 
— Herzneurose 6. t- 
— Konstitution 7? 
— Leistungsfähigkei 
körperliche ib: 
12, 73. 
Konstitutionsschwär-- 
58, 63. 
Literatur 43. 
Lungenschüsse bü. 
Mesaortitis syphilitia 
Myodegeneratio cori- 
(Myokarditis) #3 
Neurosis cordis (sa H” 
neurose) 66. 
organische Erkrankun: 
62. 
Perkussion und dw. 
tation 53. 


schieblichkeit : t). 
Tetanie und : 


` 
21 
"u. =] 


— m 


Kriege 57. 


Herzblook im Kreg * 
Herzdiathermie. Pic: 


mogramm bei Herz 
ken nach 114. 


Herzdilatation, akule.: 


Kriege 73, 74. 


Herzerkrankungen = 


rangen). | 
funktionelle, u. E 

druck tb. 
plethysmographisch: ~ 

obachtungen be . 
thyreotoxische %5 


Harn), Harnkolloide und | — Herzmuskelschädigungen | Herzfigur, röntger::- 
492. ! (Herzdilatation) 73,74. sche 58. 
Harnsediment, Analyse, — Herzsilhouette, Verbrei- Herzfunktionsprüft:- | 
des 492. terung 60. | plethysmographi: - 


erzgefäßeystem, Hypo- 

plasie dess. und Erblich- 

keit 465. 

erzgeräusche, akziden- 
telle, im Kriege 57. 

— Neurosis cordis und 


67, 69. 
erzgröße, Leistungs- 
fähigkeit, körperliche ( Be- 
ruf) und 72, 73. 
erzhypertrophie, Ple- 
thysmogramm 111, 112. 
erzinsuffizienz, ple- 


thysmographische Unter- 
suchungen bei 109. 
erzklappenfehler 62. 
erzmassage, Plethysmo- 
gramm bei Herzkranken 
nach 114. 

erzmittel, plethysmo- 
graphische Untersuchun- 
gen über ihre Wirkung 93. 
erzmuskelschädigun- 
gen im Kriege 73, 74. 
zogen im Kriege 


Diagnose 68. 

Formen 67. 

Funktioneprüfung 68. 

— plethyamographische 
114. 


' Headsche Zonen 68. 
Herz, kleines, bei 68, 69. 
Herzgeräusche, akziden- 
telle 67, 69. 
Konstitution und 68. 
' Tropfenherz und 68, 69. 
: Ursachen 67. 
erzperkussion im 
Kriege 57. 
erzrhythmus und seine 
Störungen im Kriege 54. 
'erzschlagvolumenbe- 
stimmung, plethysmo- 
graphische 101, 
erzschwäche, Blutdruck 
bei 55. 
erztaille 58. 
erztetanie 209. 
` Status thymicolymphati- 
cus und 210. 
erztod, 
~ Status thymicolymphati- 
cus und 210. 
- Tetanie und 208. 
"jo chromosomen 


‚eterostase 418. 

‚eterozygoten 412, 413. 

Spaltungsgesetz der 412. 
eufieber, Erblichkeite- 
‚ verhältnisse 464. 

inken, intermittierendes, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen 96. 
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Hochfrequenzströme, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen über ihre 
Wirkung 95, 114. 


Hoden, 

— Frühreife und 355. 

— histologische Untersuch- 
ung in einem Falle von 
Homosexualität 327. 

Hodentransplantate bei 

Feminierung, Histologie 
ders. 348. 
Hodentransplantation, 
— autoplastische, bei ka- 
strierten Ratten und 
deren Wirkungen 306. 
autoplastische auf infan- 
tile Kastraten 346. 

Hennen und 328. 

homoplastieche 308. 

Kastrationsfolgen beim 

Menschen und Beseiti- 
gung ders. durch 345. 
Reindarstellung der Pu- 
bertätsdrüse durch 323. 


Hoffmannsches Symp- 
tom bei Tetanie 206. 

Homomerie 418. 

Homosexualität 325. 

— Behandlung, operative, 
Technik ders. 386. 

— Hodenuntersuchung, hi- 
stologische, in einem 


Falle von 327. 

— Leistenhodentransplanta- 
tion und 347. 

— weibliche, Heilungsaus- 
sichten und Behand- 
lung 391 fl. 

Homozygoten 411. 

Huhn, Kastrations- und 


E SS 
339. 
Hybridmutationen 405. 
Hydrocephalus inter- 
nus, Tetanie und 243. 
Hydroelektrische Bä- 
der, Blutverteilung und 
91. 
Hyperfeminierung 317. 
Hyperthyrcooidismus, 
Erblichkeitsverhältnisse 
467. 
Hypertonie im Kriege 55. 
Hypophyse kastrierter, fe- 
miniertter und masku- 
lierter Ratten 332, 333. 
Hypophysenextrakte, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen über Wir- 
kung der 94. 


Hypostatische Erbfak- 


toren 418. 


| 


Hysterie, 

— Chvosteksches Phänomen 
bei 194. 

— Övarienbestrahlung 
(-transplantation) bei 
396. 

— Übererregbarkeitsphä- 
nomene, elektrische, bei 
189. 


Idiomutation 409. 

Idiopathische Ödeme im. 
Säuglingsalter (s. a. Säug- 
lingsödeme) 562. 

Idioplasma der Art 402. 

— generatives und soma- 

tisches 403. 

Inanitionsödeme bei 

Säuglingen 572. 

— Therapie 618. 

Indikanurie bei 
228. 

Induktion, somatische 406. 

Infanterieherz (Kriegs- 
herz) 73. 

Intektionen, Säuglings-, 
Ödembereitschaft bei 572, 
973. 

Infektionskrankheiten, 

— Erbliohkeitsverhältnisse 

464. 
— Kupfertherapie 122, 125, 
146 


Tetanie 


— — Aussichten 149. 

— Ödeme und 573. 

— Plethysmogramm bei 109. 

Impotenz, weibliche, Ova- 
rientransplantation (-be- 
strahlung) bei ders. 395. 

Insekten, Keimdrüsenaus- 
tausch bei 331. 

Intensitätsfaktoren, 
Vererbung und 418. 

Intermediäre Ver- 
erbung 410. 


Kalium, primäres harn- 
saures, Bereitung 486. 
Kaliumstoffwechsel, Te- 

tanie und 241, 242. 
Kalkstoffwechsel, Teta- 
nie und 237 ff., 270. 
Kalktherapie, 
— Säuglingsödem, idiopathi- 
sches und 619. 
— Tetenie und 287. 
Kältereize, plethysmogra- 
phische Untersuchungen 
bei Herzkranken über 
Wirkung der 113. 
Kaninchenhodentrans- 
lantation in kastrierte 
äsinnen 329. 
Karpopedalspasmen bei 
207. 
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Karyokinese 422. 
Kastraten, Hodentrans- 
plantation,autoplastische, 
auf infantile 346. 
Kastration, parasitäre 329. 
Kastrationsfolgen 306. 
— Hodentransplantation zur 
Beseitigung der 345, 
347. 
Kastrationsversucheam 
Huhn 339 ff. 
Kaufaulheit bei einzigen 
Kindern 31, 39. 
Kausalismus, 
nalismusund,in derPatho- 
logie 432. 
Kehlkopftuberkulose, 
Kupfertherapie 143. 
Keimbahn 402. 
Keimdrüsen, 
— Antagonismus und Ge- 
schlechtsdifferenzierung 


367. 
— Frühreife und 354. 
— Immunität, atreptische, 


des Organismus gegen- 
über den heterologen 
337. 
— Möglichkeit ihrer unspe- 
zifischen Wirkung 305. 
— ohne interstitielles Ge- 
webe 356. 
Keimdrüsenaustausch 
zwischen den Geschlech- 
tern 308. 
— Damhirsch 339. 
— Insekten 331. 
— Weassermolche (Tritonen) 
329. 
Keimdrüsentransplan- 
tationen, 
— Huhn 339 ft. 
— Reindarstellung der Pu- 
bertätsdrüse durch 323. 
— Wirbeltierversuche vor 
Steinach 328. 
Keimdrüsenzwischen- 
substanz, Reindarstel- 
lung der 323. 
Keimplasma (-zelle) 402. 
— generatives und soma- 
tisches 403. 
— Kontinuität dess. 402. 
Keimschädigung, primäre 
406. 
Keimverwandtschaft454. 
Keimzellen, 
— Beeinflussung des Cyto- 
plasmas der 404. 
— Chromosomengarnitur, 
einfache, der reifen 421. 
— Determiniertheit,sexuelle, 
der 371. 
Kernidioplasmatheorie, 
Hertwigs 401. 


! — Erbrechen, habituelles 40. | — Unselbständigkeit \ 
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Kind, einziges, Pathologie 
dess. 23. 

— Abartung normaler Eigen- 
schaften 27. 

— Āngstlichkeit 28, 35. 

— Aphasie, hysterische 41. 

— Appetitlosigkeit 
rexie) 31, 39. 

— — Behandlung 45, 46. 

— Asthma bronchiale 41. 

— Atmungsorgane 41. 

— Charakter 27. 

— Durchfälle 40, 


Konditio- | — Eifersucht 29. 


— Eitelkeit 28. 
— Enuresis 41. 
— — Behandlung 47. 


— — Therapie 46. 
— Erbrechen, symptoma- 
tisches, 42. 

— Erkrankungen, Verlaufs- 
erschwerungen bei dens. 
42, 44. 

Ernährungsstörung 38. 

— Behandlung 45. 

Frühreife 29. 

Geruchsüberempfindlich- 
keit 41. 

Geschwätzigkeit 38. 

Harnentleerung 31, 41. 

— Heiserkeit, chronische 41. 

— hypochondrische Kopf- 

hängerei 29. 

— Kaufaulheit 31, 39. 

— Knaben, einzige, und ein- 
zige Mädchen 32, 33. 
Krankheitsbild, allgemei- 

nes 32, 33. 

Launenhaftigkeit 37. 

— Lichen urticatus 42. 

— Literatur 23. 

— Masturbation 38. 

— Nabelkoliken 40. 

— Nächstenliebe 29. 

— nächtliche Unruhe 36. 

Narzismus (Selbstverliebt- 
heit) 32. 

Negativismus 37. 

Obstipation 31, 40. 

— Behandlung 46. 

Pavor nocturnus 36. 

— Pertussisverlauf 42. 

Phantasieleben 28. 

Pollakisurie 31, 41. 

— — Behandlung 47. 

Prophylaxe 43. 

Pseudocroup 41. 

Psychasthenie 28. 

— Psychoneurose 29. 


— 
— 
— 
— 
— 
— 
— 
— 


(Ano- | — Stottern 41. 


= Übermaß (Unterm; :: 


Kind, einziges, Pıthok;» Ẹ 


— Seufzerkrampf 41. 


— Sonderstellung der e= | 


gen Kinder 23. 
— Sprachentwicklung * 
— Statistisches 23. 


— Stuhlentleerung’3. 
— Symptomatologie 3. 
— Therapie 8. 

— Tussis nervosa Hl. 
— Überempfindlichkeit : 


maler Eigenschaite :. 
— Umgebung 25. 
— Ungeschicklichkeit ?: 
— Ungeselligkeit 37. 


— Unverträglichkeit ». 

— Verdauungsstörung: 

— Verletzungen 42. 

— Verstandesentwicklu: 

27, 38. 

— Wegbleaiben 41. 

Kinderlähmung, v" 
brale, Übererregbari: ` 
phaenomene bei ders '" 

KirchbergsSaug-Dru:: 


massage, Pletim 
gramm bei Herzkrszi ' 
nach ders. 114. 


Klappenfehleris.a Ru 
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Klitoris beim mastulıer: 
Weibchen 335. 
Kniegelenktuberkult“. 
Kupferbebandlung :+ 
Knochentuberkulo:t. 
Kupfertherapie 141f 
Kochsalzlösungen, :- 
cutan injizierte, plet2'- 
mographische Mes- 
ihrer Resorptioꝝc 
schwindigkeit 105. 
Kohlehydrate, 
— Anwuchs und 5%. 
— Harnsekretion und ` 
— Säuglingsödem, 10-7 
thisches und 5%. ' 
Kohlensäurebäder. 





eer a vera 


— Kreislauf (Blutverte!-: : , 


und 91. l 
— plethysmographische |: 
tersuchungen über Ù: 
kung der 93, 114 


Kombinationsmutst : 


405. 
Konditionalfsktore! 
417. 


— sadistische Neigungen 37.| Konditionalismus : 


— Seitenstechen ohne objek- 
tiven Befund 41. 

— Selbstmorde 28. 

— Selbstsucht 28. 


Kausalismus in der Pr: 
logie 432. l 

Konstante Vererbu:: 
410. 


onstitution, 


Disposition (8. a. diese)und 


444. 
Habitus und 452. 
Herzerkrankungen und58. 
Herzneurose und 68. 
hydropische 572, 575. 
Keimschädigung (Blas- 
tophthorie) und 443. 
Partial-, eines Organs 451. 
Säuglingsöodem, idiops- 
thisches, und 572. 
Somavariationen und 442. 
Tropfenherz (kleinesHerz) 
und 72. 
Vererbung und 435 ff. 
onstitutionsanoma- 
lien, 
blastogene, 463. 
Einteilung (Gruppierung, 
Formen) 452. 
Feststellung von 451. 
nicht-manifeste 467. 
vererbbare 465, 466. 
onstitutionsbegriff 
vom Standpunkt der Ver- 
erbungslehre 441, 442. 
snstitutionskrankhei- 
n ‚Plethyamogramm bei 


örpergewicht,Säuglings- 
ödem, idiopathisches, und 
Jrpermasse,Foeminierung 
und 809. 
ırrelation von Erbfak- 
toren 418. 
rampfneigung im Säug- 
lingsalter 169 ff. 
rankenhaus-Neuauf- 
and Blutdruck und 
56. 
tankheiten, erbliche, 
dominante und rezessive 
468. 
geschlechtsabhängige 469. 
rankheitsanlagen, Ver- 
erbung von 434. 
rankheitsbereitschaft 
(3.a. Disposition) 439, 444. 
renkheitsursachen, 
Vererbung und 432. 
reislauf, Kohlensäurebä- 


der und 91. 

feuzungen, dihybride 
(polyhybride, Analyse 
(Schema) ders. 416, 417. 
uhmilchernährung, Te- 
tanie und 256—258. 
upfersalze, 


` bakterizide Wirkungen 
1830. 
- fungizide Wirkungen 149. 
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Kupfersalze, 

— roborierende Wirkung der 
151. 

— Toleranz des mensch- 


lichen Organismus gegen 
151. 
Kupfertherapie, Tat- 


sachen und Aussichten der 
116. 
— ameisensauresKupfer 145. 
— Ansalfisteln, tuberkulöse 
143. 
— Borcholin-Kupferbehand- 
l 145 


ung : 

— Aussichten 146. 

— bakterizide Wirkungen 
der Kupfersalze 150. 

— Cholera 122, 125, 146. 

— Chorioiditis disseminata 
145. 

— Cyanocuprol 145. 

— Darmerkrankungen, 
akute 125, 146, 148. 

— Darmparasiten 126, 127. 

— Dimethylglykokollkupfer 
134, 147, 148. 

— Drüsentuberkulose 143. 

— essigsaures Kupfer 130, 
147. 

— fungizide Wirkungen der 
Kupfersalze 149. 

— Geschichte und Entwick- 
lung der 121 ff. 

— Hauttuberkulose 141 bis 
' 143, 148. 

— Infektionskrankheiten 

122, 125, 146. 
— — Aussichten 145 ff. 


— interne 148. 

— intramuskuläre Injek- 
tionen 147, 

— intravenöse Injektionen 
134. 

— Kehlkopftuberkulose 143. 

— Koniegelenktuberkulose 
143. 

— Knochentuberkulose 141 
bis 143, 148. 


Kupferchlorid 183, 141. 


148. 
Kupferhämol 148. 
Kupferkohle (Urocarb) 
144. 
— Kupferlecithin 146—148. 
— Kupferphosphat 130, 147. 
— Kupferserum 129, 130. 
— Lecutyl 146, 148. 
— Lepra 145. 
— Literatur 116. 
— Lungentuberkulose (8. a. 
diese) 133, 147. 
— Lupus 141—143, 145. 
— Nasenschleimhauttuber- 
kulose 142. 
— Nierenreizungen 134, 147. 
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Kupfertherapie, 

— roborierende Wirkung der 
Kupfersalze 151. 

— Ruhr 125, 146. 

— — 
42. 

— Skrophuloderma 143. 

— subcutane Injektionen 
147. 

— Syphilis 122, 125, 126, 
128 


— Toleranz des menschlichen 


Organismus gegen Kup- 
fersalze 151. 
— Tuberkelbazillen und 


Kupfersalze 181. 
— Tuberkulose (s. a. diese) 
129, 146. 
— — chirurgische 141—143. 
— Tuberkuprose 145. 
— Tumoren,maligne 122,129. 
Typhus 123, 125, 146. 
Urogenitaltuberkulose 
140, 146. 
Zungentuberkulose 143. 
Wirkungsweise bei Haut- 
tuberkulose (Lupus) 


144. . 
— — bei Tuberkulose 146. 


Labyrinthreflexe und 
ihr Einfluß auf die Stell- 
ung der Glieder 16. 

Laryngospasmus bei Te- 
tanie 207. 

Lebensschwäoche, Tetanie 
und 232 

Lecutylbehandlung der 
Tuberkulose 146, 148. 

— interne 140. 

— Lupus vulgaris 141—143. 

— Lungentuberkulose 140. 

— Nachteile 145. | 

— Schmierkuren 139, 140. 

— Wirkungsweise 144. 

Leistenhodentransplan- 
tation, 

— Dauerfähigkeit des Trans- 
plantats 387. 

— Heilung von Kastrations- 
folgen und Homosexu- 
alität durch 347, 386. 

— Leistenhoden als Herd 
malignerErkrankungen, 
als Träger von Lues und 
Pseudohermaphroditis- 
mus masculinus 890. 

Lepra, Cyanocuprolbei 145. 

Leydigsohe Zwischen- 
zellen und ihre Funktion 
308. 

Lichen urtioatus bei ein- 
zigen Kindern 42. 

Lidkrampf bei Tetanie 218. 
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Liliensteins Phlebo- 
stase, Plethysmogramm 
bei Herzkrankennach 114. 

Linsenerkrankungenbei 
Tetanie 220, 221. 

Lipsohütz’ genetisches Sy- 
stem der Geschlechts- 
merkmale 343, 344. 


Literatur. 

— Gliederreflexe, koordi- 
nierte, desmenschlichen 
Rückenmarks 1. 

— Harn, chemisches Gleich- 
gewicht im mensch- 
lichen 474. 

— Herz und Krieg 48. 

— Kupfertherapie 116. 

— Pathologie des einzigen 
Kindes 23. 

— Plethysmographie 80. 

— Säuglingsödeme, idiope- 
thische 562. 

— Spasmophilie 153. 

— Steinach Forschungen 
über Entwicklung, Be- 
herrschung und Wand- 
lung der Pubertät 276. 

— Tetanie, kindliche 153. 

ererregbarkeit im Kin- 

desalter 153. 

Lösung, 

— Ausfallsbedingungen 
einer 479. 

— Gleichgewicht, chemisches 
einer 478. 

— übersättigte, Wesen ders. 
518, 476. 

Lumbalpunktion bei Te- 

tanie 293. 

Lungenemphysem, 

Herz und 60. 

— Plethysmogramm bei 111. 

Lungenschüsse, Herz und 

60. 

Lungentuberkulose, 
Kupfertherapie 
147 Ä 


in 


133, 

All gemeinreaktion 135, 
136. 

ameisensaures Kupfer145. 


Aussichten 148, 149. 
Dimethylglykokollkupfer 
134. 


Dosierung 135, 138, 148. 

Heilwirkungen 133, 135 
bis 139, 147. 

Indikationen und Kontra- 
indikationen 137. 


— interne 140. 

— intramuskuläre Injektio- 
nen 133 

— intravenöse Injektionen 
134, 147. 


Kupferchlorid 133. 
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Lungentuberkulose, 
Kupfertherapie, 
— Kupferlecithinlebertran- 
odmethylenblaukap- 
seln 140. 
Kupferlecithinpillen 140. 
Kupferlecithinsalbe 139, 
Lecutylpillen 140. [148. 
Lecutylschmierkuren 139, 
148. 
— Lokalreaktionen 135, 136. 
— Nierenreizungen (Nephri- 
tis) 134, 147. 
— Schmierkuren 139, 148. 
— subcutane Injektionen 
133. 
— Tuberkuprose 145. 
Lupus vulgaris 
— Kupferbehandlung 141bis 
143, 145. 
— — Wirkungsweise 144. 
Lustsches Phänomen bei 
Tetanie 202. 
Lymphozytose beiTetanie 
228. 


Magendarmkanal bei Te- 
tanie 214. 
Magenerweiterung, Te- 
tanie und 215. 
Magnesiumstoffwech- 
sel, Tetanie und 240. 
Magnesium sulfuricum 
. bei idiopathischem Säug- 
lingsödem 619. 
Magnesiumtherapie, Te- 
tanie und 290. 
Marschleistungen, Puls- 
frequenz und 5l. 
Maskulierung (Vermänn- 
lichung) und ihre Wir- 
kungen 319. 
— Definition 397. 
— Geschlechtsbestimmung 
und 380. 
— negative Fälle 320. 
— ÖOvarientransplantate und 
ihre Histologie bei 348. 
MasslowsAtmungskurve 
bei Tetanie 206. 
Masturbation bei einzigen 
Kindern 38. 
Mehlnährschaden ,hyper- 
tonische Form 570. 
Mehlnahrung, Säuglings- 
ödem, idiopathisch es, und 
570 


MendelscheAnalyse, An- 
wendbarkeit ders. auf 
menschliche Krankheiten 
457, 462. 

Mendelvererbung 4il. 

— Abweichungen von den 

Regeln ders. 429. 

— Typen ders. 413, 415. 


Meningitis, Übererreç: 
keitephänomene bei .:- 

Mesaortitis sypbil:i:::: 
65. 


Milchsekretion, Ferr - 


rung und 316. 


Milchsekretionserh;: ' 


ung, 
tation (-bestrahlong. - 
394 


Mineralstoffwech:e. 
Salzstoffwechsel, -zu:: 
Säuglingsödem. 

Minusvarianten 
Menschen 463. 

Missbildungen, 

— rezessive 468. 

— vererbbare 466. 

Mitochondrien 401. 


Ovarientrant:' 


b-a 


Mitralherz, Herztaii: `- ` 
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Modifikation, Ver. 


und 403, 404. 
Monohybriden 413 
Muskelarbeit, Blutre=:: 

ung und 107. 
Muskelatrophien. t- 

liohkeitsverhältaise 

469. 
Muskulatur, glatıe. ': 

Tetanie 208 fi. 
Musterung, 

— Blutdruck und 5%. 
— Pulsfrequenz und >. 


Mutationen 405. 
Myokarditis (-degener:-. 


cordis) im Kriege ® 
Myopie, Erblichkeit 4 
Myotonia congen::: 

Erblichkeit 463. 


Nabelkoliken beia- 
Kindern 40. 
Nechtblindheit. 

bungsverhältnisse 1 

Nachwirkung, peesdi* 

ditäre 404. 
Nagelerkrankunger ` 
Tetanie 222. 
Nahrungsentziebui:s 
Tetanie und 257. 
Narzismus 32. 
Nasenschleimhbau: 
tuberkulose, Kop” 
behandlung 142 

Natrium, i 

— harnsaures, primäre :` 
reitung 426. 

— nitrosum, pleihyee 
phische Unterm: 
gen über die Wr- 
von 93. 

Natriumstoffwech“ 

Tetanie und 241. :-- 
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4 
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| 


triumurat, 

Ausfall dess.außerhalb des 
Körpers bei 15° und 
seine Bedingungen 547. 

Ausfall dess. im Körper u. 
seine Bedingungen 546. 

:bennieren, Tetanie und 

264. 

rven, sensible, bei Te- 

tanie 218. 

rvenkrankheiten, 

dominante 468. 

Plethyasmogramme bei 96. 

ırvensystem, 
Labilität dess., Erblich- 
keitsverhältnisse 
467. 

vegetatives, bei Tetanie 
208 


— Zusammenfassung 218. 
ugeborenentetanie 
231. 
:urasthenie, 
Chvostekscher Phänomen 
bei 194, 195, 198, 199. 
plethygsmogrophische Un- 
tersuchungen bei 98 
‚uritis optica, 
Erblichkeit 469. 
Tetanie und 220. 
:uropathie, 
- Chvostekscher Phänomen 
bei 195, 198, 199. 
' Tetanie und 225. 272. 
rosen, 
—— bei 


Pletysmogramme bei 96. 
‚urosis cordis 66 
eren,Säuglingsödem,idio- 
pathisches, und 608, 611. 
erengefäßklerose, 
Blutdruck bei 55. 
‚rstagmus, 

erblicher 469. 

Tetanie und 218. 


bstipation, 
einꝛige Kinder und 31, 40. 
— Behandlung 46. 
Tetanie und 214, 215. 
ieme, 
Bein-, hereditäre, chro- 
nische 468. 
Blutzusammensetzung 
‚ und 600. 
` idiopathische im Säug- 
lingsalter (s. a. Säug- 
lingsödeme) 562. 
- Schilddrüse (endokrine 
Drüsen) und 616. 
i E und 211, 242, 243, 


dembereitschaft, Vor- 
kommen 572 ff. 
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Ohr, Plethysmographie und | Paranoia, Ovarienbestrah- 
85. 


Ontogenese 402. 

Organtherapie, 
und 292, 293. 

Ösophagusschluck- 
krämpfe beiTetanie 214. 

Osteomalaocie, 

— Rachitis, Spasmophilie 

und, Beziehungen 177. 
— Tetanie und 260. 


Tetanie 


Otosklerose, Erblichkeit 
463. 

Ovarien, 

— Röntgenbestrahlung jung- 


fräulicher, und ihreWir- 
kung auf d. Geschlechts- 
merkmale 350 ff. 

— Tetanie und 264. 


Ovarienbestrahlung, 

— Dementia praecox u. 396. 

— Frigidität des Weibes 
und 395. 

— Hysterie und 396. 

— Inpotenz, weibliche, und 
395 


— Milohsekretionserhöhung 
(Anregung des Uterus- 
wachstums) durch 394. 
— Neurosen und 396. 
— Paranoia und 396. 
— Sterilität des Weibes und 
395, 396. 
Ovarienhormone, Anta- 
gonismus der Testikel- 
und 321. 

Ovarientransplantate 
bei Maskulierung, Histo- 
logie ders. 348. 


Ovarientransplantation, 


— Frigidität des Weibes 
und 395. 

— homoplastische 308. 

— Homosexualität, weib- 


liche, und 392. 

— Impotenz, weibliche und 
395. 

— Meerschweinmännchen 
und 328. 

— Milchsekretionserhöhung 
(Anregung des Uterus- 
wachstuns) durch 394. 

— Reindarstellung d. Puber- 
tätsdrüse durch 323. 

— Sterilität des Weibes und 
395, 396. 


Oxalate im Harn, Lös- 
lichkeit und Sedimen- 
tierung 496. 

Paarlinge 412. 

Parabiose, gleich-, und ver- 
schiedengeschlechtlicher 
Tiere 332. 

Parallelinduktion 406. 


lung (-transplantation) 
bei 396. 
Parästhesien bei Tetanie 
218, 219. 
Parathyreoideapräpa- 
rate bei Tetanie 293. 
Partialkeimplasma 403. 
Partialkonstitution ei- 
nes Organs 451. 
Pavor nocturnus bei ein- 
zigen Kindern 36. 
Penisrückbildung, Femi- 
nierung und 318. 
Pentosurie, Erblichkeit 
468. 


Peroneusphänomen bei 
. Tetanie 202. 
Pertussis, Verlauf bei ein- 
zigen Kindern 42. 
Pflanzenzwitter 378. 
Phänotypus 409. 
Phlebostase Lilien- 
steins,Plethysmogramm 
bei Herzkranken nach 114. 
Phosphate, Harnsäurelös- 
lichkeit und 483. 
Phosphorlebertran bei 
Tetanie 286, 289, 291. 
Phosphorsäure und ihre 
Salze im Harn, Löslichkeit 
und Sedimentierung 494. 
Phosphorstoffwechsel, 
Tetanie und 240. 
Pigmentationen bei Te- 
tanie 222. | 
Pisumtypus, der Mendel- 
vererbung 415. 
Pituglandolwirkung, 
plethysmographische Un- 
tersuchungen über 94. 
Plasmosomen 401. 
Plates Grundfaktor-Supp- 
lementtheorie 413. 
Plazentar- u. Corpus lu- 
teum-Substanzen Herr- 
manns und ihre Wir- 
kungen auf Genitalienund 


Geschlechtscharaktere 
männlicher Kaninchen 
337, 338. 


Pleiotropie der Erbfak- 
toren 418, 419. 


Plethysmographie, 
(-gramme) 80. 
— Adrenalinwirkung 94. 
— Akroparästhesien vaso- 
konstriktorischer Art 
— Anämie 100. [96. 


— Angioneurosen 96. 
— Apparate 86. 
Grundform 85. 
Registrierung 87, 88. 
Wasserfüllung u. Luft- 
füllung 87. 
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Plethysmographie, Plethysmographie, Plethysmographie, 
— Arteriosklerose 104. — Hinken, intermittieren- | — Sklerodermie 96, 97. 
— des 96. — Splanchnikusgebiet `: 
86. - | — Hochfrequenzströme 94. | — Splanchnikusgefäße :: 
— Bäderwirkung 91. — — Wirkung auf die Ar- ihre Funktionsprit-.;! 
— Basedowsche Krankheit beitskurve bei Herz- 105. 
98. kranken 114. — Strophanthinwirkun; ` 
— Bauchgefäße und ihre | — Hypophysenextrakte und | — — und Arbeitakarre: » 
Funktioneprüfung 105. ihre Wirkung 94 Herzkranken |': 
— Bauchmassage, Wirkung | — Infektionskrankheiten — therapeutische Mas:« 


— Ermüdungsherz.d. Kriegs- 


auf die Arbeitskurve bei 
Herzkranken 114. 


109. 
— Kältereaktion (Eisreak- 


Bauchorgane 85. 
Bedeutung, klinische 115. 


tion) 102. 


— Költereize 90. | 
——— Wirkung auf die Ar- 


Begriff 84. 
Belastungsprobe bei Herz- beitskurve bei Herz- 
funktionsprüfungen114. kranken 113. 


Blutmengenbestimmung 
98. 

Blutverteilung unter Ein- 
fluß thermischer Reize 
90. 

Blutzusammensetzung u. 
109. 

Chlorose 109. 


— Koblensäurebäderwir- 


kung 98. 


— und Arbeitskurve bei 


Herzkranken 114. 


Konstitutionskrankheiten 
Kurven 86. 
— nachträglich abfallen- 


[109. 
de 112. 


Coffeinum natriosalioy- — nachträglich aufstei- 
licum und seine Wir- gende 111. 
kung 93. _ re (umgekehrte) 


Dastre-Moratsches Gesetz 
91. 

Dementia praecox 98. 

Diabetes 109. 


— — Schwankungen 


— — psychische +% Einflüss® 
89 


und 


ihre Bedeutung 89. 
— träge 110. 
Literatur 80. 
— Lungenemphysem 111. 
— Natrium nitrosum - Wir- 
kung 93. 
— Nervendifferenzierung auf 
Gehalt an vasomotori- 


Digalenwirkung 93. 

Digitalistinktur, Wirkung 
auf die Arbeitskurve bei 
Herzkranken 113. 

elektrische Ströme und 
ibre Wirkung 94. 


teilnehmer 111. schen Fasern 97. 


Fernwirkungen, thermi-| _ Nervenkrankheiten (Neu- 
sche 90. rosen) 96. 
Fettleibigkeit 111. — Neurasthenie 98 
Finger 85. — Ohr 85. 
Fob S. RS — Phlebostase Liliensteins, 
Gefäßfunktionsprüfung Wirkung auf die Ar- 
102. . beitskurve bei Herz- 
Gefäßmittelwirkungen 93. kranken 114. 
Gefäßreaktion, konsen- | _ Pituglandolwirkung 94. 
suelle 90. — Psychosen 98. 
Gehin 86. z — Raynaudsche Krankheit 
Herzfunktionsprüfung 96, 97. 
107. — Resorptionsgeschwindig- 
Herzhypertrophie 111, keitsubkutaninjizierter 
112. Salzlösungen und ihre 
Herzinsuffizienz 109. Messung 105. 


Herzmassage (-diather- 
mie), Wirkung auf die 
Arbeitskurve bei Herz- 


— Sauerstoffeinatmung und 
ihre Wirkung auf die 
Arbeitskurve bei Herz- 


kranken 114. kranken 113. 
Herzmittelwirkungen 93. | — Saug-Druckmassage 
Herzneurosen 114. Kirchbergs, Wirkung 
Herzschlagvolumenbe- auf die Arbeitskurve bei 


stimmung 101. Herzkranken 114. 


men und ihre Wirk:; 
auf die Arbeits: 
Herzkranker 113 
— Tropfenherz 114. 
— Vasotoninwirkung # 
— Vergiftungen 10%. 
— Verwertung, klinisch + 
— Vorderarm 85. 
— Wärmereaktion 9) `: 
Pleuraverwachsung:: 
Herzbeschwerden bei: | 
Pluriglanduläre Seir 
tionsstörung, Tex, 
und 261, 266. 
Plus - Minus - Schwa- 
kungen (-Varianten :- 
408 


Plusvarianten beim\- 
schen 463. 
Pollakisurie bei enr- 
Kindern 31, 4! 
— — Behandlung 4'. 
Polydaktylie 423. 
Polyglobulie bei Tas: 
228. | 
Polyhybriden 413. 
Polymastie 463. | 
Population 409. | 
Präödem des Säugling i | 
— Blutzusammensetsur _ 
und 600. 
— Pathogenese 609. 
Pr&sence-Absence.I::- 
rie Batesons 413. 
Probandenmethod 
Weinbergs in der E 
lichkeitsforschung € 
Prostata Geschlechter: 
male, psychische — 
tische), und 333. 34 
Pseudocroup bei em 
Kindern 41. 
Pseudohermephratit:' 
mus 429. 
Psyche, 
— Feminierung und 5:: 
— Tetanie und 24. 
Psychoneurose(stt:: 
bei einzigen Kinder: . 
30 


Psychopathie, Te | 
und 278. 

Psychosen, plethyszi:" 
phische Untersuchess 
98. 


üubertät, Steinachs For- 
schungen über Entwick- 
lung, Beherrschung und 
Wandlung der 295. 

- Aktivieren der Puber- 
tätsdrüsenelemente, Be- 
griff 396. 

- Antagonismus,geschlecht- 

licher, Begriff 396. 
- — Geschlechtsdifferen- 
zierung und 367. 

- — Pubertätsdrüsen, 
männliche u. weib- 
liche 304. 

- — Spezifität und, Be- 

griffskritik 386. ” 

- — Testikel- und Ovarial- 

hormone 321. 

- Asexualität 371. 

- Bisexualität 371, 374. 

— Brunstorgane, Transplan- 
tation ders. 305. 

- Brunstveränderungen der 
Samenblasen und Fin- 
gerschwielen b. Frosch 
304. 

- Corpus luteum- und Pla- 
zentasubstanzen Herr- 
mans und ihre Wir- 
kungen auf Genitalien 
undGeschlechtscharak- 
tere männlicher Kanin- 
chen 337, 338. 

- Damhirsch, Keimdrüsen- 
austausch versuche 339. 

— Dementia praecox-Be- 
handlung 396. 

— Erotisierung des Zentral- 

nervensystems 304. 

— — Definition 396. 

— Eunuchoidismus und sei- 
ne Behandlung 395. 

— Feminierung (Verweib- 

lichung) und deren 
Wirkungen 309. 

— Brustdrüsen (-warzen) 
312. 

— Definition 397. 

— Fettentwicklung 311. 

— Gewicht 309. 

— Haarkleid 311. 

— Genitalien 317. 

— Körpermaße 309. 

— Milchsekretion 316. 

— Penisrückbildung 318. 

— Psyche 318. 

— Schwanzreflex 318. 

— Skelett 310. 

— Stillfähigkeit({Ammen- 

instinkt) 318. 

— Uterus-Tubenüber- 
pflanzung 318. 
Frigidität des Weibes, Be- 

handlung 395. 
Ergebnisse d. Med. XVII. 


JI1 
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Pubertät, Steinachs For- 
schungen, ` 
— Geschlechtsanlage (s. a. 
diese) 371. 
Geschlechtsbestimmung 
(s. a. diese) 380. 
Geschlechtshormone, pro- 
tektive (prohibitive) 
Wirkung ders. auf ho- 
mologe (heterologe) Ge- 
schlechtsmerkmale 322. 
Geschlechtsmerkmale, 
— Lipschütz’ genetisches 
System ders. 343, 
344. 
— psychische u. körper- 
liche, 


periodische 
Schwankungenders. 
beikünstlichenZwit- 
tern 322. 

— rudimentäre 322. 

— sekundäre, Präexi- 
stenz ders. 301. 
Geschlechtsspezifität der 
Geschlechtshormone 
(Gonadenhormone) 321. 


— Geschlechtsspezifizität, 
Definitition 397. 

— Geschlechtstrieb, doppel- 
ter, Nebeneinanderbe- 
stehen dess. bei künst- 
lichen Zwittern 337. 

— Hahnenhodenübertra- 
gung auf Hennen 328. 

— Hermaphrodisie, poten- 

tielle, Definition 398. 

Hermaphrodisierung(Ver- 
zwitterung) 321. 
— Definition 397. [345. 
Hodentransplantation 
— — autoplastische, bei 
kastrierten Ratten 
und deren Wirkun- 
gen 306. 
— — homoplastische 308. 
— Homosexualität 


(8. 
diese) 329. 
— Behandlung, operative 
ihre Technik 


und 
386. 
— weibliche, und deren 
Heilungsaussichten 
391. 
Hormonwirkung und ihr 
Mechanismus 305. 
Huhn, Kastrations- und 
Transplantationsversu - 
[318. 


che 339 ff. 
Hyperfeminierung 317, 
— Hypophyse kastrierter, 
feminierter und masku- 
lierter Ratten 332, 333. 
— Hysteriebehandlung 396. 
— Impotenz, weibliche, Be- 
| handlung 39. 
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Pubertät, Steinachs For- 
schungen, 

— Inhaltsübersicht 295. 

— Injektionsversuche Stein- 

achs 302, 304. 

Kaninchenversuche, 

— Corpusluteum-undPla- 
zentarsubstanzen 
337, 338. 

— Hodentransplantation 
in kastriertte Hä- 
sinnen 329. 

Kastration, parasitäre329. 

Kastrationsfolgen bei 

Ratten 306. 
Keimdrüsen, Möglichkeit 

ihrer unspezifischen 

Wirkung 305. 

Keimdrüsenaustausch304 

— Damhirsch 339. 

— Insekten 331. 

— Versuche von Steinach 
328. 

— Wassermolche 
tonen) 329. 

Keimdrüsentransplanta- 

tionen an Wirbeltieren 
vor Steinach 328. 

— Klitoris beim maskulier- 
ten Weibchen 335. . 

— Leistenhodentransplanta- 
tion (s. a. diese) 386. 

— Leydigsche Zwischenzel- 
len und ihre Funktion 
308. 

— Literatur 296. 

— Maskulierung (Vermänn- 

lichung) und ihre 
Folgen 319. 

— — Definition 397. 

— — negative Fälle 320. 

— Mensch, Hodentransplan- 
tationen zurBeseitigung 
von Kastrationsfolgen 
345. 

— Milchsekretionserhöhung 
durch Ovarientrans- 
plantation (-bestrah- 
lung) 394. 

— Neurosenbehandlung 396. 

— Nomenklatur Steinachs 
396. 

— ÖOvarientransplantation, 

— — homoplastische 308. 

— — Homosexualität, weib- 

liche 392. 
— — intratestikuläre 337. 
— — Meerschweinmänn- 
chen 328. 

— Parabiose 332. 

— Paranoiabehandlung 396. 

— Prostata und Geschlechts- 
merkmale (Spermato- 
genese, Potenz usw.) 
333, 334. 


41 


(Tri- 
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Pubertät, Steinachs For- 
schungen, 
Pubertätsdrüsen 
diese) 308. 
Begriff 398. 
Exstirpation d. männ- 
lichen bzw. weib- 
lichen Drüsenteile, 
bei künstl. Zwittern 
324. "323. 

- Reindarstellung ders. 
Tatsachen für ihre 
ausschließliche Ein- 
wirkung auf die Ge- 
schlechtsmerkmale 

346. 

Tatsachen gegen ihre 
ausschließliche Ein- 
wirkung auf die Ge- 
schlechtsmerkmale 
356. 

Reinzwittertum 324. 

Remaskulierung und Re- 
feminierung 320. 

Rind, Maskulierung der 
Zwillingsschwester 
durch Einfluss der Pu- 
bertätsdrüse des Zwil- 
lingsbruders 344. 

Sands atreptische Immu- 
nität des Organismus 
gegenüber der hetero- 
logen Keimdrüse 337. 

Scheinzwittertum 324. 

Sterilität des Weibes, Be- 
handlung 395. 

Temperaturunterschiede 
beim Männcben und 


&. 


(8. 


Weibchen 334. [396. 
— Terminologie Steinachs 


Transvestitismus,Heilbar- 
keit dess. 328. 

Umklammerungsreflex d. 
Frösche 302. 

— Auslösung bei Kastra- 
ten und Impotenten 
305, 304. 

— Hemmungszentren 
dess. und ihre Zer- 
störung 302, 303. 

Uteruswachstum, Anre- 

gung dess. durch Ova- 
rientransplantation 
(-bestrahlung) 39. 
Verwertung der Steinach 
schen Ergebnisse durch 
den Arzt 356. 
Vorbemerkung 301. 
Vorläufer, Mitarbeiter u. 
Nachuntersucher Stein- ; 
achs 328, 825. 
Zwischenstufen, sexuelle 
Zwitterbehandlung (hei- 
lung). operative 325. 
Zwitterdrüse 374. 


J 





| 
| 
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Pubertät, Steinachs For- | Pubertätsdrüsen«r: 
schungen, - \ Wachstumsintensititt: 
— Zwitterformen 324, 325. | 334. 
Pubertätsdrüse, Pubertätsdrüsenzei::: 


— Antagonismus (Spezifität) Geschlechtsdiffererze 
der männlichen und rung und 351. 
weiblichen 304. ; Pulsfrequenz, Krieg w 

— Begriff 398. ol. 

— Funktion 308. Pupillenstörungen t 

Reindarstellung ders. Tetanie 217, 213. 

durch Keimdrüsenüber- 
pflanzung 323. 
Tatsachen zugunsten; 
ihrer ausschließlichen | 
Einwirkung auf die Ge- | 
schlechtsmerkmale 3146. |7 

— Heilung von Kastra-  ‚Rachitis, 

tionsfolgen und Ho- | — Laryngospasmus be: 2; 


Quadriuratirage 4 

— ältere Arbeiten 443. 

— Kohlers Untersucht:: : 
503. 

— neuere Arbeiten 502 


mosexualität der! — ÖOsteomalacie und S:-- 
Leistenhoden 347. | moplıilie, Beziesunrt 
— — Hodentransplantation ! 177. 


(autoplastische) auf | — Tetanie und 24. 24 
infantile Kastraten | Raynaudsche Krasi 


346. 
Keimdrüsenbeschaf- 
fenheit bei Frühreife 
354. 
Retransplantation iso- 
lierter  Pubertäts- 
drüsen 349. 
Röntgenbestrahlung 
jungfräulicher Ova- 
rien 350. 
Rückbildung der pro- 
duktivenAnteilevon 
Hoden- und Eier- 
stockstransplanta- 
ten beiMaskulierung 
u. Feminierung 348. 
Tatsachen zuungunsten 
ihrer ausschließ- 
lichen Einwirkung 
auf die Geschlechts- 
merkmale 356. 
Abstammung der Zwi- 
schenzellen von 
Kein:zellen 360. 
innere Sekretion als 
allgemeine Eigen- 
schaft 362. 
Keimdrüsen ohne in- 
terstitielles Gewebe 
356. 
unvollständige Isolie- 
rung der Pubertäts- 
drüse 3651. 
Zwischendrüsen 
passives 
depot 359. 
Zyklomorphosen des 
generativen u, inter- 
stitiell Gewebes 356. 
— Zusammenfassendes über 
die Frage der Puber- 
tätsdrüse 3693. 


als 
Hormon- 


heit, plethysmogt: 
sche Untersuchunge: ” 
97. 
Reflexdispositicn io 
Säuglingsalter 165. 
Reflexe, Giieder-, ker- 
nierte, des menschiüti 
Rückenmuarks 3.a.u.1:.! 
reflexe) 1. 
Reinzwittertum °%. 
Reizleitungsstörung:? 
im Kriege 54. 
Rektumtetanie ?14. 
Remaskulierung uni P4 
feminierung 3:9. 
Resorptionsgese xhrriß- 
digkeit subkutan 2 
zierter Salz'ösuncen. f> 
thysmographische “+ 
stimmung ders. 1!*. 
Rezessive Erbfak:tc!: 
412. 

Rezessive Kranklıt: 
(MiBbildungen‘ 46> 
Rhythmusistörunge) * Ei 

Herzens im Kriege = 
Rind, Maskulieruns a! 
Zwillingsse hwester BE" 
Einduß der Paber” 
drüse des Zwuliss-” 
ders 344. 
Röntgenbestrahlun: 
jungfräulicher User? 20 
ihre Wirkung au: ú- 
schlechtemerknale > 
Röntgenverfahren be 
krankheiten und d 
Rotgrünblindheit gr 
Rückenmark. Gbk 
flexe, kocrdinierte. ©” 
beim Menschen i$ t 
Gliederretiex:) 1. 


P 


| 


i 


i 


:ückenmarksödem, Te- 
tanie und 243. 

ückschlagszuckung 3, 

uhr, [9 


[9 


- Kupfertherapie 125, 146. 
- Ödeme tei 573. 


alzlösungen, subcutan 
injizierte, plethysmogra- 
phische Messung ihrer 
Resorptionsgeschwindig- 
keit 105. 

alzstoffwechsel, Tetanie 
und 237, 266, 269, 270. 

alzzufuhr, Säuglings- 
ödem, idiophatisches, und 
369, 583. 

‚ımenblasen, Brunstver- 
änderungen ders. beim 
Frosch 304. 

ands atreptische Immuni- 
tät des Organismus gegen- 


über der heterologen 
Keimdrüse 337. 
‚auerstoffbäder, Blut- 


verteilung und 93. 

'auerstoffeinatmung, 

plethysmographische Un- 
tersuchungen bei Herz- 
kranken nach 113. 
jaug-Druckmassage 
Kirchbergs, 
mogramm bei Herzkran- 
ken nach 114. 

‚äuglingsödem, 
thisches 526. 

- Anwuchs, diskorrelativer | 
519. 

- Anwuchs, normaler 578. 

- Ausbreitung 567. 

- Belastungsproben 578. 

- Blutzusammensetzung bei 
Ödem und Präödem 600. 

- Bradykardie bei 568. 

- Brusternährung bei 618. 

- Dekompensation 572. 

— — kaschierte 579. 

— Diätbehandlung 617. | 

- Digitalisbehandlung 619. 

— Einleitung 566. 

— Eiweiß und 598. 

— endokrine Drüsen und 
616. 

— Ernährung und 569. 

—. Entstehungsbedingungen 
568. 

— exsudative Diathese 575. 

— Fette und 599 

— Flüssigkeitseinschrän- 
kung bei 617. 

— Gefäßsystem und 615. 

— Gesamtorganismus und 
Organe, Zusammenset- 
zung ders. bei Ödem 
und Präödem 604. 


| 
| 
i 


idiopa- 


Plethys-  - 
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Säuglingsödem, 


Gewebsturgor 577. 

Gliederung des Stoffes 
566. 

Harn 568. 

Infektionskrankheiten 
573. 

Kalkbehandlung 619. 

Klinik 567. 

Kohlehydrate und 570, 
596. 

Konstitution (hydropi- 
sche) 572, 575. 

Körpergewebe und 612. 

Körpergewicht 567. 

Literatur 562. - 

Magnesium sulfuricum 
bei 619. 

Mechanismus der 
wirkung 587. 

Mehlnahrung (-nährscha- 
den) 570. 

Muskeltonus 577. 

Nährstoffgruppen in ihren 
Beziehungen zum 
Wasserhaushalt 582. 

Eiweiß 598. 

Fett 599. 

Kohlehydrate 596. 

Salze (Kochsalz) 583, 
987. 

— Wasser 599. 

Nieren und 608, 611. 

Ödembereitschaft und ihr 
Vorkommen 572, 575. 

Pathogenese des Ödems 
und des Präödems 609. 

pathologische Anatomie 
607. 

Präödem 575. 

Reversion 578. 

Salze und 569, 583, 587. 

Scheinanwuchs, (latentes 

Ödem) 579. 
— Stoffwechselversuche 
579, 580, 581. 

Schilddrüse und 616. 

Spasmophilie 574. 

Temperatur 568. 

Tetanie 574. 

Therapie 617. 

Tierversuche mit Salzdar- 
reichung 570. 

Wasser und 599. 


Salz- 


Wasserhaushalt, 
— pathologischer 578, 
579. 
— physiologischer 576. 
Zustandseinflüsse auf den 
Wasserhaushalt 571, 
572, 600. 


Säurevergiftung, Tetanie 


Scheinvererbung 


und 235, 236, 253, 263. 
404, 
405. 
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Scheinzwittertum 324. 

Schichtstar bei Tetanie 
220, 221. 

Schilddrüse, 

— Ödeme und 616. 

— Tetanie und 264. 


iSchleimhauttuberku- 


lose, Kupferbehandlung 
142. 

Schlesingers Beinphä- 
nomen bei Tetanie 204, 
205. 

Schrumpfniere, 

— Blutdruck und 56. 

— Erblichkeitsverhältnisse 


464. 
Schultzes Zungenphä- 
nomen bei Tetanie 206. 
Schweißausbrüche bei 
Tetanie 211. 
Schwanzreflex, Feminie- 
rung und 318. 
Scerophuloderma, Kup- 


ferbehandlung 143. 

Seitenstechen ohne objek- 
tiven Befund bei einzigen 
Kindern 41. 

Selbstmorde, Kinder- 28. 

Sensibilitätsstörungen 
bei Tetanie 218, 219. 

Sexuelle Zwischenstu- 
fen 325. 

Sklerodermie, plethysmo- 
graphische Untersuchun- 
gen 96, 97. 

Soma, Indifferenz dess. in 
embryonalem und infan- 
tilem Zustande 371. 

Somationen (Somavaria- 
tionen) 404. 

Somavariationen 403. 

— pathogene 442, 443, 450. 

Somazellen, Chromosomen- 
garnitur, doppelte, der 
421. 

Spaltungsgesetz der He- 
terozygoten 412. 

Spasmophilie, 

kindliche (s. a. Überer- 
regbarkeit, Tetanie) 153. 

— Begriff 167. 

endokrine Drüsen 
177, 178. 

Nomenklatur 167. 

Ödeme bei 574. 

physiologische 168. 

Rachitis, Osteomalacie 
und, Beziehungen 177. 

— Stäupchen (stille Fraisen) 

bei Neugeborenen 231. 

— Symptome 168. 

Spezifität und Antagonis- 
mus der Geschlechts- 
unterschiede, Begriffskri- 
tik 368. 

41* 


— und 
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Sphincter ani-Tetanie 
214, 215. 

Spinslparalyse, spasti- 
sche, Erblichkeitsverhält- 
nisse 464. 

Splanchnicusgebiet, 

— Antagonismus zwischen 

Peripherie und 91. 

— Plethysmographie im 85. 

Splancohnicusgefäße, 
Funktionsprüfung, ple- 
thysmographische 105. 

Spontanatavismen 431. 

Sprachentwicklung bei 
einzigen Kindern 38.' 

Stammtafeln, Erblich- 
keitsforschung und 453. 

Standortsmodifikatio- 
nen der Botaniker 404. 

Statistische Methode zur 
Beurteilung der Erblich- 
keit pathologischer Merk- 
male 454. 

Status degenerativus 
452 


Status thymicolympha- 

tious, 

— Herztetanie(-tod)und 210. 

— Tetanie und 260. 

Stäupchen bei Neugebore- 
nen 231. 

Steinachs Forschungen 
über Entwicklung, Be- 
herrschung und Wand- 
lung der Pubertät (s. a. 
Pubertät) 295. 

Steinbildung 551. 

— Albumin und 554. 

— Harnwege und 496. 

— Wesen der 956. 

Steinkerne, 


| 
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Struma, 

— Herzstörungen im Kriege 
bei 77. 

— Röntgenuntersuchung = 

Syphilis, 

— Gefäß- 66. 

— Kupfertherapie 122, 125, 
126, 128. 

— Mesaortitis 65. 

— Rhythmusstörungen des 
Herzens bei 54. 


Tabes dorsalis, Erblich- 
keitsverhältnisse 464. 
Temperatur, Säuglings- 
ödem, idiopathisches, und 

568. 


Temperaturunter- 
schiede beim Männchen 
und Weibchen 334. 
Testikelhormone, Anta- 
gonismus der Ovarial- und 
321. 
Tetanie (s. a. Übererreg- 
barkeit) 153. 

— Adrenalin(glykosurie) und 
234, 264. 

— Akkommodiations- 
krämpfe 217. 

— Albuminurie bei 228. 

— Alkalien-Erdalkalien-Re- 
lation bei 241. 

— Alter 230. 

— Altersdisposition 271. 

— Anaemia spastica bei 211. 

— Anaphylaxie und 256. 

— Angina pectoris-ähnliche 

Anfälle bei 209. 
— Angioneurosen bei 210. 
— Äquivalent, psychisches, 
der 224 


— Anlagerungen, und ihre — —— 270. 


Bedingungen 552. 
— Uratansatz an 553. 


Sterilisierung bei Homo- ! — Atmungsstörungen 


sexualität 391. 
Sterilität des Weibes, 
Ovarientransplation (-be- 
strahlung) bei 395, 396. 
Stickstoffumsatz, Teta- 
nie und 235. 
Stillfähigkeit, Feminie- 
rung und 318. [233. 
Stoffwechsel, Tetanie und 
Stottern bei einzigen Kin- 
dern 41. 
Strangsklerose, kombi- 
nierte, Erblichkeitsver- 
hältnisse 464. 
Streckreflex, 3, 7. 
— gekreuzter 3, 8. 
Strophanthin, plethysmo- 
graphische Untersuchun- 
gen über die Wirkung von 
93, 113. 


— Atmungskurve Maßlows 


bei 206. 
bei 
212. 
— Augenerscheinungen 217, 
220. 


Aura bei 224. 

Autointoxikationstheorie 
266, 267. 

Azetonurie bei 229. 

— Azidose und 235, 236, 
253, 263. 

BechterewscheErregungs- 
reaktion 188. 

Begriff 167. 

Beinphänomen Schlesin- 
gers 204, 205. 

Blut bei 228. 

Brombehandlung 293. 

Bronchotetanie 211. 

— Differentialdiagnose 

212. 214. 
— — Sektionsbefund 218, 


Tetanie, 

— Brusternährung und :: 

— Chloralhydrat iChkr- 
forminhalationen: t: 
293. 

— chronische 276. 

— Chvosteksches Phāncre: 


(Facialisphänomen t=. 
und die sein Vork 2 
men beeinflussen: 
Faktoren 191. 
— ältere Kinder 
196— 193. 
Anämie 199. 
Bedeutung für - 
Diagnose 1%, : 
Dipbhtherie 200. 
Epilepsie 195, 1% 
Erblichkeit 21. 
Erwachsene 1%, := 
199. 

— Häufigkeit im Ss. 
lingsalter 201. 
hysterische Kinder 

194, 199. 
Jahreszeit 200. 
— Konstanz (Inkonzu" 


I 


auf den versch: i- ! 


nen Altersstufen: 
Grund der Autor: 
berichte 1236. 
neurasthenische :v- 
ropathischei Kiri? 
194, 195, s 1: 
Pathognomont:ät 1% 
Stärkegrade 12. 
Tuberkulose 1%, ~ 
Wesen 191. 
— Zusammenfsasunr”: 
Colica flatulenta bei -`+ 
Dermographismus ba 7 
Diätbehandlung 25. 
Diphtherie, spasmöpt-- 
215. 


— Eklampsie bei 20°. 
— Elektrokardiogramm t- 


210. 
endokrine Drüsen rsi 
168, 177, 178, 20L > 
Epilepsie und 279. 
Epithelkörperchen : : 
diese) und ?#X 
261, 262. 
— Abbau ders. 25% 
— katalysatorische Fu 
tion 26. 
— entgiftende Funt t 
207. 
Erbrechen und Dur: 
fälle (Dyspepsien' ` 
216. 


Erbsches Symptom ìi“ 

— Inkonstanz ur: 
Schwankungen de= 
126— 188. 


'etanie, . 

- Emährung und 
258—260, 273. 

- Erytheme 210. 

- Be Diathese und 


- Familiarität 271. 
- Facialisphänomen (Chvo- 
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Tetanie, 


255ff., | — Lumbalpunktion bei 293. 


Lymphozytose 228. 

Magendaımkanal 214 bis 
216. 

Magenerweiterung 215. 

Magnesiumstoffwechsel 
240. 


stekisches Phänomen) | — Magnesiumtherapie 290. 


191. 
- Fettstoffwechsel 235. 


manifeste 183, 207. 
— Auslösung ders. 275. 


- Finkelsteinsuppe bei 286. | — Mehldiät bei 285, 286. 
- Folgezustände 276, 277. ; — Minderwertigkeit, psychi- 


- Gefäßkrämpfe 210. 

- Gehirnödem bei 243. 
- Haarausfall 222. 

- Halluzinationen 224. 
- Harn bei 228. 

- Harnverhaltung 217. 


|— 
L] 
$ 

— ⸗ 


sche (intellektuelle) 
276 ff. 
Molkenreduktion bei 286, 
287. 
Molkenwirkung 256, 273. 
Mortalität 276. 


- Hautveränderungen 222. | — Muskulatur, glatte, bei 

- Heredität 271, 272. 208. 

- Herzerscheinungen bei | — Nagelerkrankungen 222. 
209, 210. — Nahrungsentziehung und 


- Herztetanie 209. | 

- Herztod bei 208, 210. 

- — — Symptom 
06 


257. 285. 
Natriumstoffwechsel 241, 
242. . 
Nebennieren und 264. 


- Hydrocephalus internus | — Nebenschilddrüse (Epi- 
bei 243. - thelkörperchen) und 

- Indikanurie bei 228. 168, 178. 

- Individualdisposition 271. | — Nerven, sensible, bei 218. 

- Inkonstanz der Uber- — Nervensystem, vegetati- 


erregbarkeitsphäno- 
mene 186, 187. 

- Jahreszeiten und ihr Ein- 
fluß bei Entstehung der 
273, 274. 

- Kaliumstoffwechsel 241, 
242. 


= ee) 237 fi. 
* Kalktherapie 287. 


Wirkungsweise 288. 
= Sehopedalspaemen bei 


— — 


= 
— 


| 
— 


| 


ves bei 208. 
— Zusammenfassung 
218. 
Neugeborenentetanie 231. 
Neuritis optica 220. 
neuropathische Disposi- 
tion 225, 226, 272. 
Nomenklatur 167. 
Nystagmus bei 218. 
Obstipation bei 214, 215. 
Ödeme bei 211, 242, 243, 
974, 616. 


— Ödembereitschaft bei 572. 
- klimatische und meteoro- | — Organtherapie 292. 
logische Einflüsse 274. | — Ösophagusschluck- 
- Klinik 182. krämpfe 214. 
— Knabendisposition 272, — Osteomalacie und 260. 
273. — Ovarien und 264. 


— Kohlehydratstoffwechsel 
233 


— Körperbeschaffenheit 
(Habitus) bei 226. 

— Kuhmilchentziehung 256 
bis 258, 285. 


— 
| 


Parästhesien bei 218, 219. 
Parathyrevideapräparate 
bei 293. 
parathyreoprive Tetanie 
der Tiere 250. 
Pathogenese 254, 260. 
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Tetanie, 


~ Laryngospasmus bei 207. | — — Zusammenfassung 265. | — 


~ latente 182. 
~ — Diagnose 191. 
— Latenzsymptome 206. 


pathogenetisch-klinische 
Betrachtungen 265. 
Pathologie 243. 


— Lebensschwäche und 232, | — Pegnin -Mehlsuppe bei 
271. 286. 


— Lidkrampf 218. 
— nerkrankungen 220, 


Peroneusphänomen (Lust- 





Phosphorlebertran bei 
236, 289, 291. 
Phosphorstoffwechsel 240. 
Pigmentationen 222. 
pluriglanduläre Sekre- 
tionsstörung und 261, 
266. 
Polyglobulie 228. 
Prognose 276. 
Prophylaxe 285. 
Psyche bei 224. 
Psychopathie und 278. 
Pupillenstörungen 217, 
218 


Rachitis und 254, 260. 
rachitisfreie 254. 
Rektumtetanie 214. 
Rückenmarksödem bei 
243. 
respiratorische Noxe bei 
274. 
Salzentziehung 287. 
Salzstoffwechsel 237, 266, 
209. 
Säurevergiftung bei 235, 
236, 253, 263. 
Schichtstar 220, 221. 
Schilddrüse und 264. 
schwächende Faktoren 
bei Entstehung der 273. 
Schweiße bei 211. 
Sensibilitätsstörungen 
218, 219. 
Siechtum 276. 
Sphincterani-Tetanie 214. 
Status thymico-Iympha- 
ticus und 210, 226, 260. 
Stäupchen (stille Fraisen) 
bei Neugeborenen 231. 
Stickstoffumsatz 235. 
Stoffwechsel bei 233. 
Symptome 168, 182, 207, 
219 


— Reihenfolge ders. 229. 

Teediät bei 285, 286. 

Temperatur bei 228. 

Tetaniegift, Versuche zum 

Nachweis dess. 268, 269. 

Therapie 285. 

— Ernährung 285. 

— Kalktherapie 287, 288. 

— Magnesiumtherapie 
290. 

— ÖOrgantherapie 292, 
293. 

— Phosphorlebertran 
286, 289, 291. 

— symptomatische 293. 

— Zusammenfassung 
293. 

Thymus und 250, 263. 

— Abbau ders. bei 263. 


sches Symptom) 202, | — Thymusexstirpation und 
203. 


253, 263. 
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Tetanie, 

— trophische Störungen 219. 

— Trousseausches Phäno- 

men 204. 

— Übererregbarkeit, 

— — elektrische 183. 

— — galvanische und ihre 
(diagnostische) Be- 
deutung 183 bis 185, 
190, 265. 

— — mechanische und ihre 
Bedeutung 191, 265. 

— — Sitz ders. im Nerven- 
system 270. 

— Übererregharkeitsphäno- 

me beisonstigen Krank- 
heiten 189. 
Uffenheimers Tetaniege- 
sicht 206. 
Unruhe, motorische 224. 
— vasokonstringierendeSub- 


stanzen im Blut bei 234, | — 


264. 
vasomotorische 
gen bei 210. 
— Wesensgleichheit aller 
Tetanieformen 179,262. 
Zahnschmelzhypoplasien 
222, 223. 
— Zentralnervensystem bei 
243. 
— Zungenphänomen Schult- 
zes bei 206. 
Tetaniegesicht (Uffenhei- 
mer) 206. 
Tetaniegift, Versuche zum 
Nachweis dess. 268, 269. 
Thorax paralyticus, Erb- 
lichkeit 465. 
Thorax phthisicus, Erb- 
lichkeit 466. 
Thymicolymphatischer 
Status, 
— Herztetanie(-tod)und210. 
— Tetanie und 260. 
Thymus, Tetanie und 250, 
263. 
Thymusexstirpation, 
Tetanie und 253. 
Thyreotoxikosen, 
— Blutdruckschwankungen 
bei 56. 
— Herzstörungen bei 76. 
— Röntgenuntersuchung des 
Herzens 61. 
Transmutatoren 418. 
Transvestitismus, Heil- 
barkeit dess. 323. 
Tribybriden 413. 
Tritonen, Keimdrüsenaus- 
tausch bei 329. 
Tropfenherz 59. 
— Atiologie 71, 72. 
— Beurteiluug, militärärzt- 
liche 71. 


Störun- | — 
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Tropfenherz, 

— Diagnose 69, 70. 

— Elektrokardiogramm 72. 
— Herzneurose und 63, 69. 
— Konstitution und 72. 

— Plethysmogramm bei 114. 
Trousseausches Phäno- 
men bei Tetanie 204. 
Trophische Störungen, 

Tetanie und 219. 
Tuberkulose, 
— Chvosteksches Phänomen 
bei 194, 199. 
Erblichkeitsverhältnisse 
465. 
Kupfertherapie bei 129, 
146. 


— Allgemeinreaktionen 
130, 131, 135, 136. 

ameisensaures Kupfer 
145. 

Analfisteln 143. 

Aussichten ders. 146. 

Borcholin-Kupferbe- 
handlung 145. 

chirurgische Erkran- 
kungen 141—143, 


148. 
dissemi- 


Chorioiditis 
nata 145. 
— Cyanocuprol 132, 145. 
— Dimethylglykokoll- 
kupfer 147, 148. 
— Drüsenerkrankungen 
130, 143. 
— essigsauresK upfer130, 
147. 
— Gelenkerkrankungen 
130. 
Hauttuberkulose 141, 
148. 
intramuskuläre Injek- 
tionen 147. 
Kaninchenversuche 
132. [143. 
Kehlkopftuberkulose 
Kniegelenktuberku- 
lose 143. 
Knochentuberkulose 
141—143. 
Kombination von All- 
gemein- und Lokal- 
behandlung 142. 
Kupferchlorid133,141, 
148. [144. 
Kupferkohle(Urocarb) 
Kupferlecithin (nu- 
cleinsaures u. zimt- 
saures) 146 bis 148. 
Kupferlecithinemul- 
sionen 132. 
Kupferphosphat 130, 
147. 
Kupferserum 130. 
Lecutyl 146, 148. 


Tuberkulose, 
rapie bei 

— Lokalreaktionen |: 

135, 135, 14I 

Lungenerkrankurgs: 

(8. a. Lungentut-r. 
kulose) 139, i: 
147, 142. 
Lupus vulgaris 141: 
143, 145. 
Meerschweinchenrer- 
suche 132. 
Nasenschleimbastt:- 
berkulose 142. 
Nierenreizungen 1:4 
147. 
Schleimhauttuberk:; 
lose 1#2. 
Skrofuloderma 14. 
subcutane Injekto: 
147. 
Tuberkelbacilien r. 
Kupfersalze 15! 

— Tuberkuprose 1& 

— Urogenitaltuberku':- 
140, 146. 

— Wirkungsweise |: 
146. 

— Wirkungsweise 
Hauttuberkul;» 
(Lupus) 14. 

— — Zungengeschwüre !t: 

Tuberkuprosebeilun:: 

tuberkulose und Con. 
ditis disseminata IH 

Tumoren, id 

— Erblichkeitsverhaitr:* 

— maligne, Kupfertber:: 
122, 129. 

Tussis nervosa bei er: 

gen Kindern 41. 

Typhus abdominalis. 

Kupfertherapie 123. .- 
146. 


Kupiert ze 


bn 


Uberanstrengung, B- 
druck und 56. . 
Übererregbarkeitimäz 
desalter. mit besun:x”" 
Berücksichtigung 4# 
kindlichen Tetanie 1- 
thologischen Spaz 
philie) 153. 
— Literatur 153. 
— anodische 185. 
Chvosteksches 
191. 
Einleitung 167. 
elektrische 153. ER 
endokrine Drüsen 1:* ` 
178. 
Facialisphänomen 1". 
galvanische, und ibre :~ 
gnostische) Bedew -- 
183—185, 190, 25° 


pl 


Symp: 


% 
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bererregbarkeit im Urate, 
Kindesalter, — Blut- 539. 
- Gehirnveränderungen im |— Farbstoffe und sonstige 


Säuglingsalter 169 fi. 
- Geschichtliches 167. 
- kathodische 185. 
- konstitutionelle 


Kolloide in ihrer Wir- 
kung auf den Ausfall 
ders. aus übersättigten 
Lösungen 536. 


Bezieh- 


ungen 176. — Form und Löslichkeit 
- mechanische 191. ders. in Wasser und 
- Normalwerte der Er- Salzlösungen, ältere 

regungsqualitäten 133, Arbeiten 479 ff. 

185, 190. — Gleichgewicht, chemi- 
- Rachitis, Osteomealacie, sches, in Harn in seiner 





und Spasmophilie, ge- 
genseitige Beziehungen 
177. 
Reflexdisposition 
Säuglingsalters 169. 


Beziehung zur Löslich- 
keit der Harnsäure und 
ihrer Salze 544. 
des | — Harnazidität und ihre Be- 
ziehungen zur Löslich- 
Spasmophilie (s. a. diese) keit der Harnsäure und 
167. | ihrer Salze 487. 
- Stäupchen (stille Fraisen) i — Harnurate 544. 
bei Neugebornen 231. | — Kenntnisse, bisherige,über 
- Tetanie (s. a. diese) 167, 479 ff. 


179. f — Kolloide und ihre Wir- 
- Übererregbarkeitsphäno- kung auf den Ausfall 
mene bei anderen ders. 535. 


Krankheiten alsTetanie | — Konstanten der 486, 487. 
- Wesen ders. 518. (189. — Laktanmı- und Laktimform 
.bersättigungsgrenz- 486. 

werte der Urate — Löslichkeit, abnorm hohe, 
— bei 18° und Bedingungen in Wasser und Unter- 

für den Ausfall außBer- suchungen über den 

halb des Körpers 532. Charakter der Lösungen 


— bei 37%, Bedingungen für als kolloidale oder 
den Ausfall im Körper übersättigte 510. 


z 522. — Löslichkeitsversuche Kin- 
ffenheimers Tetaniege- | gers und ihre Diskus- 
sicht 206. 


sion 930, 533. 
Lösungsbedingungen in 
Harn auf Grund neu- 
gewonnoner Erfahrun- 
gen 539. 
Schade-Bodens Untersu- 
chungen über die Natur 
der Uratlösungen und 
ihre Kritik 514. 
Quadriuratfrage 498. 
Sedimentbildungen in 
übersättigten Lösungen 
und ihre Gesetzmäßig- 


‚mklammerungsreflex 
der Frösche 302. 

Irate, 

— Anlagerungen án Stein- 
kerne und ihre Be- 
dingungen 553. 

— Ausfall von Ammonium- 
urat bei 37° und seine 
Bedingungen 549. 

Ausfall freier Harnsäure 
aus angesäuerten Lö- 
sungen bei 37° und Be- 
dingungen des Ausfalls 


| 


im Körper 526. keit 519. f 

— Ausfall son Natriumurat | — Steinbildung und ihr We- 
und freier Harnsäure sen 556. 
außerhalb des Kör-|— Übersättigungsgrenzwerte 
pers bei 18° und seine bei 18° und Be- 


Bedingungen 547. 
Ausfallsbedingungen im 

Körper 546. 
Ausfallsbedingungen 


Ausfall 
des Körpers 532. 
— — bei 37°, Bedingungen 
für den Ausfall im 
Körper 522. 
Urgeschlechtszellen, 


| 


im 
Harn auf Grund — 
gewonnener Erfahrun- | 
gen 539. 

— Bereitung reiner kristalli- 
nischer 485, 





teilung) der 421, 423. 


dingungen für den — 
außerbalb | __ 


Reifeteilung (Reduktions- | — 
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| Urin (s. a. Harn), 


— Säuglingsödem, idiopati- 
sches, und 568. 

— Tetanie und 223. 

Urocarb bei chirurgischer 
Tuberkulose 144. 

Urogenitaltuberkulose, 
Kupferbehandlung 140, 
146. 

Ursachenbegriff 432. 

Uterus-Tubenüber- 
pflanzung,Feminierung 
mit gleichzeitiger 318. 

Uteruswachstum, Er- 
höhung dess. durch Ova- 
ricntransplantation (-be- 
strahlung) 394. 


Valenzwechsel. Verer- 
bung, alternative, mit 410. 

Variabilität (Variation, 
Variante) 403. 

— individuelle 408. 

Variationen, 

— erbliche und nichterbliche 
404. 


— kontinuierliche und dis- 
kontinuierliche 408. 
Varizen bei den Muste- 
rungen 66. 
Vasokonstringierende 
Substanzen im Blut bei 
Tetanie 234, 264. 
Vasomotorenmittel, ple- 
thysmographische Unter- 
suchungen über 93. 
Vasomotorische Fasern, 
Erkennung ders. in ge- 
mischten Nerven durch 
plethysmographische Un- 
tersuchung 97. 
VasomotorischeStörun- 
gen, Tetanie und 210. 
Vasotoninwirkung, ple- 
thysmographische Unter- 
suchungen über 93. 
Vegetatives Nerven- 
system, 
— Labilität dess., Erblich- 
keitsverhältnisse 467. 
— Tetanie und 208. 
— — Zusammenfassung218. 
Verdauungsstörungen 
bei einzigen Kindern 39. 
Vererbung und innere 
Medizin 339. 
Abiotrophie Gowers 464. 
Achylie, angeborene 463. 
Ahnenerbteil, Galtons Ge- 
setz vom 494. 
Ahnentaieln 453. 
Albuminurie, konstitutio- 
nelle 463. 
Alkaptonurie 468. 
Alkoholismus 434. 


— 


| 


— Begriff der Vererbung in 
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— Korrelation von Erb 
toren 418. 

— Krankheiten, domipet 

und rezessive 4! 

ı— — geschlechtsabhäasi: 
469. 

— Krankheitsanlagen 4% 

— Krankheitsursachen tr: 


theorie Plates 413. 
— Gynandromorphismus 
(Gynäkomastie) 429. 
— gynäphore Vererbung 
469, 470. 
Habitus 452, 465. 
Hämophilie 463, 469. 
Hautkrankheiten, domi- 


bezug auf Krankheiten 
Biotypus 409. [434. 
Blastophthorie (Keim- 

schädigung) 443. 
Blastovariation 403, 405. 
Blutsverwandtschaft 454. 
Bronchialasthma 464,468. 


Vererbung, . Vererbung, -i Vererbung, 
alternative Vererbung mit | — Erregungsfaktoren 417. | — Keimverwandtschaft £4 
Valenzwechsel 410. — Faktoren (s. a. diese), | — Keimzelle (-plasma) x: 
Amphimutation 405. Latenz der401,429,430. | — Kern, Rolle dess. bei c 
Amyotrophien, spinale | — Farbenblindheit 469. 401, 402. 
Anlagen 401. [464. | — Fettsucht 464, 468. — Kernidioplasmatheork 
— Beharrungsvermögen |— — konstitutionelle 467. Hertwig 401. 
der 403. — Gelbsucht, erbliche 468. | — Kombinationsmutation 
antagonistische (allelo- | — Gene 401. 405. 
morphe) Erbeinheiten | — genealogische Methode | — Konditionalfaktoren 41: 
412. | zur Beurteilung der | — konstante Vererbung £.. 
Arteriosklerose 464. Erblichkeit pathologi- | — Konstitution (s. a. dx= 
— vorzeitige 467. scherEigenschaften 453. 4358. 
Artfestigkeit 407, 408. — generelle Vererbung 410. | — Konstitutionsanomalsi 
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